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1. Resumen

La ehrlichiosis canina es una enfermedad infecciosa emergente transmitida por la
garrapata marrén del perro Rhipicephalus sanguineus, producida por Ehrlichia
canis, la cual afecta a miembros de la familia Canidae, principalmente perros,
aunque puede presentarse en otros miembros como lobos, coyotes, zorros, etc.
Esta bacteria invade y se multiplica en linfocitos y monocitos del hospedador. En los
caninos produce un trastorno multisistémico y potencialmente fatal, que puede ser
agudo, subclinico o cronico. Las manifestaciones clinicas son inespecificas,
describiéndose con mayor frecuencia: fiebre, depresion, letargia, anorexia, pérdida
de peso, trastornos en la coagulacion y linfoadenomegalia (Gutierrez et al, 2016,
Von der Thusen et al, 2017)

El presente trabajo evalu6é las alteraciones hematologicas en caninos con
ehrlichiosis en la ciudad de Cuautla Morelos. Se realiz6 el examen clinico completo
a 20 canes con signologia presuntiva a esta enfermedad. Se les tom6 una muestra
sanguinea en tubos con EDTA para la realizacion del hemograma completo.
Ademas, se realiz6 la prueba de inmunocromatografia del laboratorio Zoetis para la
deteccion de anticuerpos contra Ehrlichia canis. Se utilizé estadistica descriptiva
para resumir los datos sobre la signologia, alteraciones hematoldgicas e incidencia
a esta enfermedad dada por la serologia. Para el analisis estadistico se uso la
prueba de prueba de Kolmogorov-Smirnov para determinar la normalidad de los
datos. A su vez, se uso el test U de Mann Whitney para las variables con distribucion
no normal y t de student, para los que mostraron una distribucion normal. El analisis
del conteo plaquetario se realizd con la prueba t de student de una muestra, y la
relacion entre la trombocitopenia y el resultado del SNAP con la ayuda de chi
cuadrada.

Los signos mas comunes fueron; baja condicion corporal, presencia de garrapatas
y petequias. Entre las alteraciones eritrociticas destacan; presencia de rouleaux,
anisocitosis, equinocitos y aumento de solidos totales. A su vez, eosinofilia, basofilia
y desviacion a la izquierda son las mas frecuentes en el leucograma. Solo 6
pacientes presentaron trombocitopenia, mientras que 16 resultaron positivos a la
serologia. El 81.25 % de los casos estaban en una fase cronica de la enfermedad.
Unicamente hubo diferencia significativa en el conteo de plaquetas y la
concentracion de hemoglobina corpuscular media. A su vez no hubo diferencia
estadistica significativa para afirmar que la presencia de trombocitopenia es
indicativo de infeccion con E. canis.



2. Introduccion.

Existen muchas enfermedades transmitidas por garrapatas en el mundo. Entre las
principales se encuentran aquellas producidas por rickettsias, de las cuales destaca
la ehrlichiosis canina, también llamada enfermedad del perro rastreador,
pancitopenia canina tropical, fiebre canina hemorragica y tifus canina. Es causada
por Ehrlichia canis y es transmitida por la garrapata Rhipicephalus sanguineus. Esta
bacteria es intracelular obligada, Gram negativa, que requiere de un mamifero como
reservorio y de un artrépodo como vector. Presenta tropismo por monocitos de
animales y humanos, e invade su citoplasma, alojandose dentro de vacuolas, donde
se multiplica por fisién binaria, dando origen a un agregado de la bacteria o micro
colonia, que por su apariencia se ha denominado "mérula" (Von der Thiisen et al,
2017).

En los caninos produce un trastorno multisistémico y potencialmente fatal, que
puede ser agudo, subclinico o crénico. Las manifestaciones clinicas son
inespecificas, describiéndose con mayor frecuencia: fiebre, depresion, letargia,
anorexia, pérdida de peso, trastornos en la coagulacion y linfoadenomegalia. La
infeccion dentro del animal se disemina via sanguinea o linfatica dentro de las
células mononucleares infectadas, llegando a otros sistemas (Chavez, 2014).

La mayoria de casos se presenta -en areas endémicas durante los meses de
primavera y verano, cuando la poblacion de garrapatas es mas activa. Como la
trasmision de la ehrlichiosis es mecéanica y no bioldgica, las transfusiones de sangre
infectada pueden ocasionar altas tasas de infeccion (Tinoco et al, 2007).

Ademas, la ehrlichiosis canina es una enfermedad con alto potencial zoonético, por
lo que adquiere gran importancia en términos de salud publica ya existe una alta
prevalencia de garrapatas en gran parte del territorio mexicano, aunado a la cada
vez mas estrecha relacion perro-humano (Tinoco et al, 2007).

2.1 Etiologia.

Las bacterias del género Ehrlichia sp. son patdgenos intracelulares obligados
pertenecientes a la familia Anaplasmataceae incluida en el orden Rickttesiales.
Parasitan gran variedad de mamiferos y son responsables de diversas
enfermedades (Moumene & Meyer, 2016).

Ehrlichia canis (E. canis) es una bacteria Gram negativa intracelular obligada
causante de la ehrlichiosis monocitica canina, también llamada pancitopenia tropical
canina, transmitida por la garrapata Rhipicephalus sanguineus. (R. sanguineus)
Este microorganismo tiene la capacidad de replicarse en dos hospedadores; un
mamifero y una garrapata. Su material gendémico consiste en un solo cromosoma
circular que contiene 1,315,030 nucleétidos (Harrus & Waner, 2011; Movilla et al,
2016).
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Esta bacteria tiene tropismo tisular por las células del reticulo endotelial del higado,
bazo y linfonodos, replicAndose de forma primaria en los macrofagos (Mittal et al,
2017).

Alteracién en la respuesta celular del hospedero.

E. canis ha desarrollado sofisticados mecanismos para invadir y multiplicarse dentro
de los tejidos del hospedador, asi como estrategias para modificar procesos
normales de la célula como procesos de sefializacién, modulacion de la dinamica
vesicular, proteccién del dafio oxidativo, adquisicion de nutrientes y control de la
activacion de la respuesta inmune innata (Moumene & Meyer, 2016).

e Adhesion e invasion. E. canis despliega un gran ndmero de proteinas,
incluida la adhesina y la invasina para entrar a la célula huésped.

e Manipulacion de la apoptosis. Inhabilita este proceso en la célula, mediante
la inactivacion de procesos mitocondriales por medio de proteinas que
desestabilizan su membrana.

e Proteccion contra el estrés oxidativo. E. canis es altamente reactiva a las
especies de oxigeno reactivo. Suprime la produccién de O mediante la
regulacion de la produccion de superéxido dismutasa mitocondrial.

e Inhibicion de la respuesta inmune. Mediante la alteracion de la via de
sefalizacion de JACK/STAT, que tiene un rol importante en la sefalizacion
de citosinas, por lo tanto pueden inhibir la activacién de los macréfagos por
los interferones e interleucinas.

e Manipulacién de la sefalizacion de la célula huésped. Mediante el sistema
de secrecion tipo IV (T4SS). Sirve para suministrar sustratos a las células
eucariotas para promover la invasion y la patogénesis de las bacterias.

e Mecanismos de salida y difusion. Por medio de actina que contiene filopodios
de E. canis, le permite a esta bacteria salir de la célula hospedera, ya sea por
exocitosis o ruptura de la célula, y establecerse en células vecinas sin entrar
al espacio extracelular, y con ello evadir la respuesta inmune.

2.2 Epidemiologia

México tiene una gran diversidad de climas, determinado por diversos factores como
altitud, latitud geografica, condiciones climaticas, la extensa distribucién tanto de
agua y tierra, entre otros. La existencia de condiciones favorables para el desarrollo
de las garrapatas ha sido demostrada, sin embargo, existe escasa informacion
sobre la prevalencia y distribucion de las enfermedades que transmite. Aunado a
esto, la globalizacion, el cambio climatico, urbanizacién, el aumento del intercambio
comercial y el turismo han hecho que esta enfermedad tenga nuevos nichos,
encontrdndose en lugares donde anteriormente no se habia documentado.
Ambientes protegidos como casas, transportadoras, o guaridas de animales
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salvajes provén el ambiente ideal para su reproduccion y supervivencia (Movilla et
al, 2016; Sainz et al, 2015).

En paises estacionales las garrapatas son mas activas en primavera y verano y por
tanto se esperaria que los perros sean mas propensos a la infeccion en estas dos
estaciones del afio, con brotes de la enfermedad en meses célidos que coinciden
con la mayor actividad del vector. No obstante, en paises tropicales los perros
infectados con E. canis se diagnostican a lo largo de todo el afio, ya que R.
sanguineus puede sobrevivir en el interior de viviendas o perreras y podria ser activa
en cualquier época del afio. Por lo anterior, ni la época del afio ni la ausencia de
garrapatas en el ambiente de vivienda del perro, son consideradas para eliminar la
sospecha de Ehrlichiosis canina (Viteri, 2016).

En un estudio hecho por Movilla et al (2016), muestra que la seroprevalencia de E.
canis en México fue 30.8%, encontrandose casos positivos en 25 de los estados
del pais. Tinoco et al (2007), encontré una seroprevalencia del 49.3 % en Mexicali,
Baja California, México. Es importante resaltar que este estudio se llevo acabo en
otofio, cuando la presencia de garrapatas disminuye. Ademas, también en un
estudio realizado en Mexicali, se encontro una prevalencia de R. sanguineus del 59
% (Tinoco et al, 2009).

Almazan et al (2016), en su estudio realizado en la Comarca Lagunera, en México,
encontraron la estrecha relacion genética entre E. canis en perros con las cepas
encontradas en Estados Unidos, lo que nos proporciona una idea de la facilidad con
la que esta enfermedad puede desplazarse.

Esta enfermedad afecta a perros y otros canideos salvajes como lobos, zorros,
coyotes y chacales, ademas de humanos. Todas las razas de perros son
susceptibles a contraer la infeccion, sin embargo, razas como el Pastor Aleman y
Husky Siberiano estan predispuestos a desarrollar signos clinicos mas severos.
Puede aparecer a cualquier edad, y no hay predisposicion por sexo (Sainz et al,
2015).

2.3 Ciclo de vida de Rhipicephalus sanguineus

Estas garrapatas son de color amarillo, rojizo o marrén negruzco, con un capitulo
basal en forma hexagonal y piezas bucales cortas. No suele tener ornamentos y hay
presencia de festones. Adultos sin alimentar pueden medir de 3-4.5 mm de longitud,
aunque el tamafio es variable. Por otra parte, las hembras alimentadas pueden
alcanzar hasta los 12mm de longitud. La coxa | presenta una hendidura formando
dos espinas muy cercanas y las coxas I, lll y IV poseen un diente externo corto y
un tubérculo romo en el angulo posterior interno. Las patas se vuelven cada vez
mas grandes desde el par anterior hasta el posterior. El surco anal rodea solo la
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mitad posterior del ano y luego se extiende en un surco mediano (Mullen & Durden,
2009; Wall & Shearer, 2001).

Su ciclo de vida (véase fig. 1) consta de 3 hospederos, los cuales pueden ser gran
variedad de mamiferos, pero estan especialmente asociados a perros. Se alimentan
de sangre de su hospedero en las 3 fases de su ciclo de vida (larvas, ninfas y
adultos), pero se desprenden y vuelven a parasitar en cada etapa. Los huevos son
depositados en grietas de las paredes u otros lugares frecuentados por los perros,
logrando poner hasta 5000 por ovoposicién (Mullen & Durden, 2009; Wall & Shearer,
2001).

Las hembras adultas de R. sanguineus se alimentan del hospedero de 5 a 21 dias,
una vez terminado el proceso de alimentacién la hembra se separa y cae al suelo
para seguir con la digestion sanguinea y desarrollo de los huevos para ovipositar.
La duracion media del periodo de oviposicion es de 16-18 dias. Una vez terminado
este proceso la hembra muere. Los huevos seran depositados en lugares como
grietas y hendiduras, a menudo a nivel elevado del suelo cerca de los hospederos;
esto probablemente como un comportamiento estratégico para facilitar la busqueda
de hospedero a las larvas. Los rangos de temperatura optima de oviposicion de R.
sanguineus es entre los 20°C y 30°C. El periodo de incubacion varia de 6 a 23 dias
(Guilen, 2016; Mehlhorn, 2012)

Después de la incubacion, pequeias larvas salen de los huevos y comienzan
inmediatamente a buscar un hospedero. Las larvas se alimentan de 3 a 10 dias,
antes de caer al suelo para mudar en ninfas. El rango de periodo de muda es de 5
a 15 dias. Las ninfas se parecen a los adultos en forma y se alimentan de 3 a 11
dias antes de caer del hospedero para mudar nuevamente en adultos. El rango del
proceso de muda de la ninfa es de 9 a 47 dias. Las larvas de R. sanguineus sin
alimentar pueden sobrevivir durante aproximadamente ocho meses, mientras que
las ninfas no alimentadas seis meses, y los adultos sin alimentar hasta 19 meses
(Guillen, 2016; Mehlhorn, 2012).

Las garrapatas pueden fijarse en cualquier parte del cuerpo, sin embargo, las orejas,
espacios interdigitales, espalda, region inguinal y axilar son de los lugares preferidos
(Cardiel, 2012).

Requieren una temperatura minima de 6°C para sobrevivir, por debajo de esta,
tienen la capacidad de hibernar (proceso denominado diapausa) como mecanismo
de supervivencia. Comunmente la mayor actividad de las garrapatas ocurre durante
el verano y principios de otofio, donde la temperatura y humedad son mayores,
aunque esto se puede ver modificado por el clima de cada region, condiciones
ambientales locales, que dan como resultado, diferentes dinamicas estacionales.
Sin embargo, factores como el cambio climatico, la urbanizacién y la globalizacién
han incrementado su presencia durante otofio e invierno, y en latitudes cada vez
mas altas (Sainz et al, 2015).
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Adultos se umen al tercer hospedador
para alimentarse y aparearse,

o

SAFERMEALYHIER:PEOFLE™

Hembra aduita baja del
hospedero y deposita los o
hugvos.

Larva muds winfa y deja . Larvas sz unen y slimentan
al primer hospedador. @ - @ o del primer hocpedador.

Fig. 1. Ciclo de vida de R. sanguineus.

Modificado de CDC (2017).

2.4 Replicacion de Ehrlichia canis dentro de la garrapata.

Los perros y otros mamiferos salvajes, ademas de servir como reservorios de E.
canis, también lo son para R. sanguineus. Las fases inmaduras de la garrapata se
infectan cuando se alimentan de un perro enfermo, manteniendo la infeccién
transestadialmente, permitiendo que la transmisién a otro canino ocurra cuando la
garrapata se alimente nuevamente, ya sea como ninfa o como adulto. Se ha
demostrado que los machos pueden moverse facilmente entre diferentes
hospederos a medida que se alimentan intermitentemente y se aparean,
propagando asi la infeccion. No se ha demostrado la transmision transovarica (Little,
2010).

Dentro de la garrapata, E. canis tiene un desarrollo complejo. Tras la adquisicion
por medio de la ingestion de sangre, en el intestino, la bacteria entra por medio del
epitelio y sufre una primera ronda de replicacién dentro de una vacuola unida a la
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membrana. Esto es seguido por la invasion y migracion hacia las glandulas
salivales. Una segunda ronda de replicacion en las células acinares, al parecer
depende de la reanudacion de la alimentacion de las garrapatas en un huésped
mamifero, es seguida por la transmision a través de la saliva (Avila, 2013; Cardiel,
2012).

El ciclo de E. canis puede ser dificil de controlar, debido a que las poblaciones de
R. sanguineus se pueden mantener y sobrevivir dentro de los hogares y sitios donde
habitan los perros, manteniéndose como una fuente de infeccidn casi constante en
un entorno infectado. Ademas, Dermacentor variabilis ha demostrado
experimentalmente la capacidad de transmitir este patégeno (Herrin et al, 2017,
Little, 2010).

2.4 Patogenia

La patogenia de esta enfermedad involucra efectos directos del patdégeno y
mecanismos secundarios a indirectos de la respuesta inmune. La transmision de
esta bacteria ocurre a través de la mordedura de garrapatas R. sanguineus y en
mucho menor medida por transfusiones sanguineas. Se ha demostrado que la
garrapata es capaz de transmitir el microorganismo 3 horas después de haberla
adquirido. (Harrus, 2015; Sainz et al, 2015).

Durante el proceso de alimentacion de la garrapata, deposita al patégeno en lesion
provocada por accién mecanica de los queliceros y el hipostoma, ademas por la
saliva altamente compleja compuesta de factores antiinflamatorios,
inmunomoduladores y antihemostaticos. Esto crea un ambiente que protege a E.
canis de las defensas del hospedador. (Nair et al, 2016).

Una vez se ha inoculado en el paciente E. canis necesita de un periodo de
incubacion de 8 a 20 dias. La bacteria intracelular obligatoria ha desarrollado varios
mecanismos que aseguran la evasion de la respuesta inmune del huésped. Estos
mecanismos abarcan adaptaciones para la supervivencia en diferentes
compartimientos celulares. Los procesos de adhesion, internalizacion, proliferacion,
exocitosis y propagacion intercelular de esta bacteria con la participacion de
diferentes vias de sefalizacion culminan con la adquisicion de nutrientes, evasion
lisosomal y la inhibicién de la apoptosis de la célula huésped. E. canis replica en
vacuolas rodeadas de membranas de la célula hospedadora aisladas y protegidas
del sistema inmune, los lisosomas y las especies reactivas del oxigeno (Gutiérrez
et al, 2016; Harrus, 2015).

Las bacterias del género Ehrlichia carecen de los genes que codifican LPS
(lipopolisacarido) y el peptidoglicano de la pared celular, por lo que no se lleva a
cabo la unién de estos ligandos a los receptores celulares, de esta forma no se
activan para eliminar al microorganismo (Harrus, 2015).
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El parasito ingresa al torrente sanguineo y linfatico y puede localizarse en los
macrofagos del bazo, higado, médula 6sea y linfonodos, en donde comienza su
replicacion por fision binaria. Desde alli, las células mononucleares infectadas,
pueden diseminar el parasito hacia otros drganos del cuerpo (Viteri, 2016).

Por otra parte, la bacteria puede experimentar recombinaciones repetidas de genes
gue codifican proteinas de membrana, generando variaciones en los epitopos de la
proteina (es la porcion de una macromolécula que es reconocida por el sistema
inmunitario, especificamente la secuencia a la que se unen los anticuerpos), que se
traducen en variaciones inmunogénicas, que le permiten a la bacteria evadir la
respuesta inmune del hospedero (Viteri, 2016).

E. canis al igual que todas las especies pertenecientes a la familia
Anaplasmataceace comparten un ciclo de desarrollo similar, que incluye 2 formas
morfolégicamente distintas (Moumene & Meyer, 2016):

e Cuerpos elementales. Son la forma de infeccion extracelular. Estos cuerpos
se adhieren la superficie de la célula blanco antes de ingresar por endocitosis
mediada por caveolas (balsas celulares lipidicas). Una vez dentro de la
célula, la bacteria desarrolla una vacuola donde se transformaran en cuerpos
reticulados y crearan un nicho de desarrollo y supervivencia.

e Cuerpos reticulados. Estos se dividen mediante fision binaria y forman
grande colonias llamadas moérulas. Después de unos dias, la bacteria
nuevamente se trasforma en cuerpos elementales, para ser liberada de la
célula huésped e iniciar un nuevo ciclo en otra célula.

Las moérulas de E. canis interactian con las mitocondrias produciendo proteinas que
inhiben la actividad mitocondrial y posterior apoptosis.

El curso de esta enfermedad se ha dividido en 3 etapas: aguda, subclinicay cronica;
en los casos en que ocurre la enfermedad en forma natural es dificil asignar con
precision la etapa de la misma. (Mylonakis et al, 2010).

La reinfeccidon con es comln en perros con continua exposicion a las garrapatas,
agravando la situacion del paciente (Shropshire et al, 2018).

La inmunidad celular y humoral responsables de la patogénesis de E. canis han sido
evaluadas usando diferentes modelos experimentales. Se ha demostrado que
diversos mecanismos inmunopatolégicos juegan un rol importante en la
presentacion de los signos, cambios hematolégicos y lesiones histopatolégicas
desarrolladas. La respuesta inmune contra este agente depende de la inmunidad
celular. Estudios realizados en ratones experimentalmente infectados demuestran
que linfocitos T CD4+ y CD8+ son el componente principal de este tipo de
inmunidad, involucrada en la eliminacibn y resistencia de la infeccién.
Especificamente, las células T CD4+ producen interferébn y (IFN) parecen ser los
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componentes predominantes en la inmunidad protectora contra esta enfermedad
(Villaescusa et al, 2012).

2.5 Cuadro clinico.

La signologia puede ser variable, dependiendo de la cepa, la respuesta inmune del
hospedador, la presencia de infecciones concomitantes. En general, la ehrlichiosis
canina suele cursar con signos mas severos que en anaplasmosis, no obstante,
cuando se asocia con A. phagochytopilum puede complicar el cuadro. Debido a
gue la mayoria de las pruebas diagndsticas también detectan anticuerpos contra
Ehrlichia chafeensis, que es un patdbgeno menos dafiino en perros, varios animales
seropositivos pueden no tener evidencia clinica de enfermedad. (Little, 2010; Sainz
et al, 2015).

e Agudo. Tiene una duracion de 2 a 4 semanas. Los signos clinicos pueden
desaparecer espontaneamente, incluso sin tratamiento. Entre los principales
signos se encuentran fiebre, debilidad, letargia, anorexia, linfadenomegalia,
esplenomegalia, hepatomegalia y pérdida de peso. Otras manifestaciones
comunes en esta enfermedad son mucosas palidas debido a la anemia,
epistaxis, petequias, equimosis, sangrado prolongado durante el estro,
hematuria y melena asociado a trombocitopenia o vasculitis. Entre los signos
oculares, los mas frecuentes estan: uveitis, opacidad corneal, tortuosidad
retiniana vascular, hemorragia retinal y ceguera. La signologia nerviosa en
menos comun, generalmente asociada a meningitis. También se ha descrito
vomito, diarrea, dolor, intolerancia al ejercicio, edema en miembros y escroto,
descarga oculonasal, abortos, muerte neonatal, Ulceras en la piel y cojeras.
(Al'lzzi et al, 2013; Sainz et al, 2015).

e Subclinico. Continta del cuadro agudo. En esta fase los signos disminuyen
espontaneamente. Sin embargo, muchos de los perros que presentaron
mejoria durante la fase aguda, pueden permanecer como portadores en esta
etapa durante meses o afios (Harrus & Waner, 2011).

e Cronico. Solo algunos de los perros infectados avanzan a esta fase. Se ha
propuesto que situaciones de estrés o inmunosupresion pueden disparar
esta etapa. Los signos clinicos son muy similares a los de la fase aguda, pero
de mayor severidad, aunque a veces es dificil distinguir entre estas dos
etapas (Harrus & Waner, 2011).

Se ha descrito signologia cutanea asociada a esta enfermedad, que pueden variar
desde mala calidad del pelo, dermatitis alopécicas, eritema y descamaciéon. Por otra
parte, los signos neuroldgicos pueden estar asociados a meningitis debido a
trastornos inflamatorios o por hemorragias en el sistema nervioso. El dafio renal es
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evidente, ademas los rifiones son altamente sensibles a vasculitis inmunomediadas
por complejos inmunes en el glomérulo, lo que conlleva a insuficiencia renal crénica
(Shropshire et al, 2018).

En este sentido, parece que la deposicion de complejos inmunes en las
articulaciones se asocian con signos locomotores, especialmente claudicaciones
intermitentes, casos en los que se ha detectado cuerpos de inclusién de este
microorganismo en liquido sinovial, sin embargo otro estudio sugiere que la
infeccion por E. canis no es una causa comun de artritis. Asimismo, otros autores
han sugerido que las claudicaciones pueden estar asociadas a la inactividad del
perro asociada con mialgias (Viteri, 2016).

2. 6 Alteraciones hematoldgicas

El hemograma completo es esencial para el diagnostico de la ehrlichiosis canina,
siendo la trombocitopenia un hallazgo hematolégico distintivo durante las 3 fases de
la enfermedad (Harrus & Waner, 2011).

e Agudo. Trombocitopenia que suele estar acompafiada de anemia de
moderada a leve y neutropenia.

e Subclinico. Durante esta fase una leve trombocitopenia puede estar presente
en ausencia de signos clinicos. Leucocitos y eritrocitos pueden estar
levemente disminuidos.

e Cronico. Durante esta etapa, se manifiesta una pancitopenia relevante.
Agravandose durante el paso del tiempo secundario a aplasia medular.

La trombocitopenia es un hallazgo frecuente, sobre todo en la fase aguda. El
mecanismo por el que se produce no es del todo comprendido, pero se piensa que
esta relacionado a procesos como el aumento del remocion de las plaquetas de la
circulacién por el bazo, el secuestro como resultado de la vasculitis y procesos
inmunes que las destruyen. Varios estudios han demostrado la presencia de
anticuerpos antiplaquetas en perros infectados con E. canis, los cuales interfieren
con la hemostasia primaria. A pesar de esto, no todos los perros presentan
hemorragias. Algunas hipotesis sobre esto indican que las plaguetas se activan
durante la infeccion, o los coagulos de sangre se vuelven resistentes a la fibrindlisis
(Shropshire et al, 2018).

Estudios en los cuales se han utilizado radioisétopos han demostrado que el
promedio de vida de las plaguetas disminuye de un promedio de 9 a4 diasa2 a4
dias después de la infeccidn con E. canis. Ademas de que esta acompafiada de la
disfuncion plaquetaria (Harrus, 2015).

Los niveles de plaquetas comienzan a descender a partir del dia 10 post infeccién,
llegando a su punto mas bajo 3 semanas después del inicio de la enfermedad. En
casos agudos, los valores hematoldgicos suelen normalizar en un lapso de 15 dias
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después de haber iniciado el tratamiento. En casos cronicos, la trombocitopenia
puede perdurar hasta que el agente infeccioso sea completamente eliminado
(Harrus & Waner, 2011, Little, 2010).

Diversos factores influyen a la trombocitopenia, entre los que se encuentran la
disminuciéon en la produccién de plaquetas por la hipoplasia de la medula ésea,
ademas de su secuestro, aumento en su consumo Yy la secrecion del factor de
inhibicion de migracion plaquetaria por los linfocitos expuestos a las células
infectadas por E. canis (Little, 2010).

Por otra parte, son diversos los factores que pueden precipitar la mielosupresion
durante esta enfermedad; defectos en lainmunidad mediada por células de diversas
razas, variacion en la cepa, respuesta inmune del hospedero y confeccién con otros
patégenos (Mylonakis et al, 2010). Ademas, la mielofibrosis se habia considerado
como un posible factor de la aplasia medular durante la ehrlichiosis canina, no
obstante Mylonakis et al (2010) realizaron un estudio con 10 perros positivos a E.
canis y con mielosupresion severa. Tomaron muestras de medula 6seay las tifieron
con hematoxilina-eosina, Van Gieson, Gordon-Sweet y Azul de Prusia. Encontraron
gue no habia depdsitos significativos de colageno y reticulina, lo que les permitio
aseverar que la mielofibrosis no juega un rol importante en la supresion de la medula
0sea. Sin embargo, encontraron aumento en el deposito de hemosiderina, lo que
sugiere que la deficiencia de hierro puede exacerbar la anemia en la fase
mielosupresora de la enfermedad.

Esta enfermedad en esta fase esta asociada la proliferacion policlonal de linfocitos,
y es la unica enfermedad infecciosa no neoplasica que ha sido reportada con
presencia de linfocitosis por linfocitos grandes granulares en el perro, aunque es
dificil diferenciarla de procesos no neoplasicos (Heeb et al, 2003).

Durante la observacion del frotis es comun encontrar linfocitos reactivos y
macroplaquetas. Ademas, es posible encontrar linfocitos granulares en etapas
avanzadas de la enfermedad. (Harrus & Waner, 2011).

Ademas la observacion del frotis sanguineo es necesaria para evaluar con otros
patdgenos sanguineos que pueden influir en la manifestacion de la enfermedad,
severidad y resultado del tratamiento (Sainz et al, 2015).

La neutropenia ha sido reportada en casos de ehrlichiosis canina, pero la incidencia
varia segun el estudio, dependiendo de la causa inicial. Si bien E. canis puede
provocarla, factores secundarios a esta enfermedad pueden alterar su
concentracion normal; incremento en su utilizacion debido a inflamacion o infeccion,
inflamacion sistémica, inmunomediado, supresiéon de la medula 6sea, etc. (Scheelle,
& Barger, 2012).
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2.7 Diagnostico

El diagnéstico de esta enfermedad comienza con la evaluacion clinica del paciente,
gue presente alguno de los signos mencionados, junto con un historial de exposicién
a garrapatas. En regiones endémicas, cuadros respiratorios, renales, neurol6gicos
o multisistémicos, la ehrlichiosis canina debe formar parte del diagndstico
diferencial. (Little, 2010; Monetnegro et al, 2017).

En la quimica sanguinea los hallazgos méas frecuentes son hiperproteinemia,
hiperglobulinemia, hipoalbuminemia y azotemia prerrenal. Durante la fase aguda es
frecuente encontrar un leve incremento de enzimas hepéticas y la fosfatasa alcalina.
(Montenegro et al, 2017; Sainz et al, 2015).

El diagnostico mediante la visualizacion del frotis sanguineo es dificil. Unicamente
se presenta en un lapso breve de la fase aguda. Solo en 6% de los casos es posible
observar mérulas. Si bien las probabilidades de encontrarlas aumentan al hacer un
frotis con la capa leucoplaquetaria, son pocos los casos en los que se pueden
visualizar (Al 1zzi et al, 2013; Sainz et al, 2015).

La PCR, ademas de tener una alta sensibilidad, la deteccion de ADN poder ser
considerado evidencia de una infeccion activa, la PCR en tiempo real, también
permite la cuantificacion de la carga bacteriana. Esta prueba puede detectar a esta
bacteria a partir del cuarto dia postinfeccién. Un resultado negativo es dificil de
interpretar, y no debe ser usado como regla para descartar la presencia de esta
bacteria. Esto puede ocurrir cuando el nimero de organismos en circulacion es bajo,
por ejemplo, cuando la infeccion esta en progreso, después de la antibioterapia o
porque la extraccion no ha logrado eliminar los inhibidores de la muestra. Aunque
es posible que ocurran falsos negativos, son poco frecuentes. La realizacion de este
examen con muestras de bazo es mas sensible que la realizada con sangre (Little
2010; Sainz et al, 2015).

Inmunofluorescencia indirecta es considerada la prueba de oro para el diagnéstico
de E. canis. Detecta IgG en suero sanguineo. Titulos superiores a 1:40 son
considerados positivos. En casos agudos, se recomiendan dos examenes
consecutivos a los 7 y14 dias. El aumento de 4 veces el titulo de 1gG es indicativo
de una infeccion activa. Este tipo de Ig persiste en el organismo durante varios
meses, incluso afios (Harrus & Waner, 2011; Kottadamane et al, 2017).

La prueba de ELISA ha demostrado gran utilidad en el diagnostico de esta
enfermedad. Incluso se han creado kits de ELISA para su deteccién en campo,
aunque sea han reportado reacciones cruzadas de E. canis con Neorickettesia
risticii y Neorickettsia helminthoeca (Harrus & Waner, 2011; Kottadamane et al,
2017).

El aislamiento de esta bacteria es dificil, toma mucho tiempo lograrlo y requiere de
equipo especializado, por lo que es impractico para el diagnéstico. Se utiliza una
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linea celular de macréfagos caninos (DH82) para lograrlo. Solo es usado en
cuestiones de investigacion (Al 1zzi et al, 2013, Ruiz & Salinas, 2017).

Inmunomigracién rapida, también llamada inmunocromatografia, es uno de los
métodos mas rapidos y practicos para la deteccion de la interaccion antigeno-
anticuerpo. Consiste en la deteccion de anticuerpos especificos contra el agente
infeccioso. La presencia de anticuerpos puede indicar tanto la presencia de
infeccién actual como de infeccién pasada (contacto previo con el agente infeccioso
y ahora libre de infeccion) (Davoust et al, 2014; Ruiz & Salinas, 2017).

De forma esquemética, un test rapido de este tipo funciona haciendo fluir una
muestra por una membrana porosa, donde se encuentran inmovilizados los
antigenos (ag) o anticuerpos (ac) que seran capaces de unirse al analito (ag o ac
de la muestra) y retenerlo en la linea. Esta reaccién es visible por medio de color
(rojo, azul, etc.), dependiendo del tipo de particula que se le haya conjugado, como
lo son el oro coloidal (rojo), particulas de latex (rojo, azul, verde, etc.) la
interpretacion es cualitativa, de forma que si hay color es positiva, su ausencia es
negativa. En ocasiones puede cuantificarse dependiendo de la intensidad de la linea
y conociendo los patrones de concentracion (Davoust et al, 2014; Pardo, 2013).

Los componentes, segun Pardo (2013) son:

e Soporte o backing. Es la estructura rigida a la que va pegada la membrana.

e Membrana. Es el material poroso por donde fluye la reaccion. Sobre ella se
dosifican las lineas de test y control.

e Pad de conjugado. De material inerte donde se encuentra el ag o ac
conjugado al material coloidal que se unira ag o ac que se pretende analizar.

e Pad de muestra. Sobre el que se afiade la muestra de forma que se absorbe
y mezcla con el conjugado, fluyendo posteriormente todo por capilaridad por
la membrana.

e Pad de absorciéon. Es una almohadilla de papel de grosor adecuado, para
gue por capilaridad arrastre la muestra para que se complete el test,
facilitando asi la ejecuciéon del mismo.

e Lineas test y control. Aparecen con el flujo del conjugado con el analito en
el caso del test (reaccidn positiva), y en el caso del control con el paso del
flujo del conjugado, e indica que la reaccion ha ido bien.

e Casete. Es donde se sitla el strip ya terminado para protegerlo y poder llevar
a cabo la reaccion. Proporciona los lugares adecuados sobre el strip y hace
gue la reaccion fluya adecuadamente.

Tal como se observa en la fig. 2, inicialmente la membrana (blanca en paso 1) esta
adherida al backing o soporte (gris) y sobre ella se encuentran inmovilizados los
Mab o anticuerpos secundarios (negros) que conforman la linea test y la linea
control respectivamente. Sobre la membrana se disponen los diferentes pads con
el solapamiento correspondiente y de forma que el flujo sea posible. Para ello el pad
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de muestra (azul) solapa con el de conjugado (rojo en paso 1) y éste sobre la
membrana. Al final del strip se encuentra el pad de absorcién (marrén en paso 1)
que recogera todos los reactivos. En el paso 1, en el pad de conjugado se
encuentran las particulas de oro coloidal conjugadas con los Mab y se afiade la
muestra, que en caso de ser positiva contendra el antigeno correspondiente. En el
paso 2, tras afiadir la muestra, el oro coloidal conjugado se rehidratard y fluira por
la membrana (roja en paso 2) reaccionando con la linea test en caso de ser una
muestra positiva. El flujo llegaré a la linea control y ésta retendré particulas de oro
conjugadas a Mab. En el paso 3, la reaccion se ha completado y el exceso de
reactivos, oro conjugado y antigeno no capturado, se recogera en el pad de
absorcion (rojo en paso 3) (Pardo, 2013).

LINEA TEST LINEA CONTROL _
Anticuerpos

‘ ‘ / secundarios
ANTIGENO
Y Y PAD DE AES
MEMERANA +

BAC}J\C O SOPORTE

Exceso de oro
PASO2 conjugado y antigeno.

PASO3 =l Y Y

Fig. 2. Esquema basico del funcionamiento de un sistema
inmunocromatografico. (Modificado dePardo, 2013).

En un estudio elaborado por Davoust et al (2014), compararon la sensibilidad y
especificidad de la prueba de inmunocromatografia del laboratorio Zoetis e
inmunoflourescencia indirecta (IFA) en 528 perros en Senegal, Costa de Marfil y
Djibouti. Encontraron una especificidad para el SNAP de 97% (94.2-98.7%) y una
sensibilidad del 100 % (98.6- 100). Ademas, mencionan la posibilidad de reacciones
cruzadas con E. chaffeensis, E. ewingii.
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En otro estudio hecho por Ruiz & Salinas (2017), compararon el uso de la
inmunocromatografia con la prueba de PCR en 20 perros en Nicaragua. En la
primera prueba obtuvieron 15 resultados positivos y 20 negativos, mientras que en
la segunda 4 positivos y 16 negativos.

Davoust et al (2013) compararon estas dos pruebas en 34 perros bajo tratamiento
alos 0, 60,90y 220 dias. Al dia 0 encontraron 29 positivos a la inmunocromatografia
y 18 con PCR; al dia 60 29 y 2 respectivamente, al dia 90, 31 y 4 positivos;
finalmente al dia 210, 32y 2.

Por otra parte, Martin (2012) evalué 5 grupos de 20 perros aplicado las pruebas de
inmunocromatografia y PCR. En el primer grupo no hubo resultados positivos en
ninguna de las dos pruebas; en el segundo, solo un positivo a PCR; en el tercero, 5
positivos a PCR y 20 a inmunocromatografia; en el cuarto solo 4 positivos a esta
Ultima prueba; y en el grupo restante 20 positivos en PCR y 17 en la otra prueba.

La desventaja de las pruebas inmunoldgicas, incluida la inmunocromatografia, es
gue se han descrito reacciones cruzadas entre E. canis, E. ewingii y E. chaffeensis,
por lo tanto no es posible utilizar los resultados para distinguir entre infecciones
entre estas tres especies (Gutiérrez et al, 2016).

Algo similar mencionan Dolz et al (2013), donde recalcan que los resultados de esta
prueba deben tomarse con cautela, debido a las reacciones cruzadas entre estas
especies, si bien el vector puede ser distinto, la posibilidad de infestacion por
distintos géneros de garrapatas es posible.

2.8 Diagnéstico diferencial

Los datos epidemiolégicos sobre la prevalencia de E. canis y sus vectores en un
area geografica marcaran la pauta sobre los diagndsticos diferenciales importantes
a tomar en cuenta.

Anaplasma phagocytophilum (A. phagocytophilum) es una bacteria intracelular
obligada Gram negativa, transmitida por garrapatas del género Ixodes. Este
microorganismo se caracteriza por infectar granulocitos, principalmente neutrofilos,
causando anaplasmosis granulocitica en mamiferos, incluidos los humanos.
Roedores, ciervos y aves pueden ser reservorios de esta enfermedad en la
naturaleza Su periodo de incubacion es de 1 a 2 semanas, después desarrolla
cuadros febriles autolimitados. A diferencia de E. canis, pacientes infectados con A.
phagocytophilum permanecen aparentemente sanos (Little, 2010; Movilla et al,
2016; Sainz et al, 2015).

Los signos clinicos mas frecuentes son no especificos, incluyen letargia, anorexia,
fiebre e inapetencia. Otros hallazgos son mucosas palidas, abdomen tenso, vémito
y diarrea. Puede haber cojera secundaria a poliartritis, nédulos linfaticos levemente
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aumentados de tamafio, taquipnea, petequias, melena y epistaxis. Rara vez suele
ocurrir tos, uveitis, edema en miembros, polidipsia y poliuria (Sainz et al, 2015).

A. phagocytophilum puede desencadenar algunas inmunopatias como
trombocitopenia inmunomediada. Al ultrasonido es comdn encontrar
esplenomegalia (Sainz et al, 2015).

Entre los hallazgos de laboratorio mas importantes se encuentran anemia moderada
a leve no regenerativa, anemia regenerativa (menos comun), neutropenia,
neutrofiia (a veces pueden estar en rango normal), trombocitopenia,
hiperglobulinemia, hipoalbuminemia, incremento de fosfatasa alcalina y ligera
hiperbilirrubinemia (Little, 2010; Sainz et al, 2015).

Anaplasma platys es transmitida por R. sanguineus (experimentalmente se ha
encontrado en Dermacentor spp,) y se caracteriza por infectar plaquetas de caninos,
provocando la enfermedad llamada trombocitopenia ciclica infecciosa canina. Su
patogenicidad generalmente es baja, pero puede haber coinfecciones con otras
enfermedades transmitidas por garrapatas (Montenegro et al, 2017).

Esta enfermedad cursa con periodos de trombocitopenia y fiebre, que aparecen y
desaparecen ciclicamente cada 1-2 semanas. La signologia incluye fiebre, letargia,
anorexia, peérdida de peso, mucosas palidas, petequias, descarga nasal y
linfadenomegalia. En ausencia de confecciones, estos signos desaparecen sin la
administracion de tratamiento (Sainz et al, 2015).

Los hallazgos de laboratorios mas frecuentes son trombocitopenia, anemia de leve
a moderada no regenerativa, hiperglobulinemia e hipoalbuminemia (Sainz et al,
2015).

La estrecha relacion molecular entre estas dos especies de Anaplasma limita su
diferenciacion seroldgica. Por otra parte, no se han reportado reacciones cruzadas
entre E. canis y Anaplasma spp. (Movilla etal, 2016).

Ehrlichia ewingii (E. ewingii). Es el agente etioldgico de la ehrlichiosis granulocitica
canina, transmitida por la garrapata estrella solitaria Amblyomma americanum (A.
americanum). El venado es el principal hospedador de esta garrapata, y por ende,
el principal reservorio de esta enfermedad. Invade los granulocitos formando
morulas. La signologia incluye fiebre, trombocitopenia, manifestaciones nerviosas
(inclinacién de la cabeza, temblores y anisicoria), laxitud, debilidad, sintomas
musculoesqueléticos (cojera, dificultad para estar de pie o caminar) y poliartritis
neutrofilica, este Ultimo aparece de forma crénica. Experimentalmente se infectaron
perros usando como vector R. sanguineus. La signologia fue mas leve,
desarrollando pirexia, trombocitopenia y leucopenia, sin llegar a desarrollar
poliartritis ni laxitud (Gutiérrez et al, 2016).

Ehrlichia chaffeensis (E. chaffensis). Es el agente causal de la ehrlichiosis
monocitica humana, una zoonosis humana emergente, transmitida por la garrapata
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estrella solitaria A. americanum, siendo el venado de cola blanca el reservorio
primario. Los humanos y los perros son considerados hospedadores incidentales, y
este Ultimo también es considerado un reservorio potencial. Las manifestaciones
clinicas aun no estan comprendidas del todo, pero perros infectados
experimentalmente han mostrado cuadros febriles, secrecion ocular, epistaxis y
trombocitopenia (Gutiérrez et al, 2016).

2.9 Salud publica

En los dltimos afios, las enfermedades caninas transmitidas por vectores, como es
el caso de ehrlichiosis canina, han sido foco de atencién debido a su importancia en
salud publica. El incremento de la poblacion canina y su relacion cada vez mas
estrecha con los humanos, tanto en areas rurales como urbanas, son factores que
aumentan las posibilidades de transmision de este patdgeno a la poblaciéon humana
(Movilla et al, 2016).

En los humanos, la signologia es similar a un cuadro gripal, con mialgia, fiebre, dolor
de cabeza y desorientacion. El cuadro se hace mas severo con el paso del tiempo,
llegando a ser fatal. Los sintomas menos comunes incluyen nauseas, vomitos,
anorexia y confusién. Los analisis clinicos observados incluyen leucopenia,
trombocitopenia y enzimas hepaticas elevadas. La fiebre es un sintoma casi
universal, seguido de dolores de cabeza, mialgias y artralgias. Las erupciones en la
piel son relativamente comunes y puede ser maculopapular, petequias o
caracterizarse por eritrodermia difusa. Otros signos frecuentes en nifios y mujeres
embarazadas son alteraciones del estado mental y dolor abdominal que puede
llegar a ser grave. La enfermedad puede ser fatal en pacientes inmunocompetentes
y se manifiesta como una enfermedad multisistémica (Little, 2010; Tintel et al,
2016).

2.10 Tratamiento

El tratamiento de eleccion son antibiéticos que pertenecen a la familia de las
tetraciclinas. El farmaco mas comun es la doxiciclina a una dosis de 10 mg/kg de
peso durante 4 semanas. Cuando los perros son tratados durante la fase aguda,
experimentan una mejoria dentro de las préximas 24-48 horas, ademas el
prondstico es bueno si se administra el tratamiento completo. Se han reportado
casos de perros que permanecieron infectados y se convirtieron en portadores
subclinicos después de tratamientos cortos con este antibiético. En casos mas
severos pue ser necesario realizar transfusiones sanguineas, terapia de fluidos,
analgésicos y antipiréticos. Imidocarb, es otro farmaco, menos usado, generalmente
administrado cuando el tratamiento con doxicilcina falla o existe reincidencia de la
enfermedad. (Heeb et al, 2003; Sainz et al, 2015).
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2.11 Prevencién y control

La ehrlichiosis canina es una enfermedad que no produce inmunidad de memoria,
por lo que las reinfecciones son frecuentes. No existe vacuna para prevenirla, en
algunos casos se usa doxiciclina como preventivo durante brotes. Sin embargo, la
prevencién de la ehrlichosis debe ir enfocada al control integral de las garrapatas,
es decir, tanto en el perro como en el ambiente. Es necesario conocer el patron
estacional, aunque este en ocasiones se pierde en ambientes domésticos, donde
puede haber garrapatas de todas las fases del ciclo al mismo tiempo (Al 1zzi et al,
2013; Little, 2013).

El mejor método preventivo es el uso de ectoparasitidas (Avila, 2013):

Fipronil. Insecticida y acaricida de la familia de los fenilpirazoles. Es un
ectoparasitida de amplio espectro. Su mecanismo de accion, interfiere con el
paso de los iones de cloruro a través del canal regulado por el acido gamma
amino butirico (GABA). Cuando la garrapata entra en contacto con el fipronil
el canal se cierra, ocasionando la acumulacion de iones de cloruro en la
presinapsis, dando como resultado disturbios a nivel del sistema nervioso
central, que finalmente ocasionan la muerte del parasito.

Amitraz. Es una formamidina. Sus principales vias de administracion son
collares y bafios con soluciones acuosas. Su mecanismo de accion se
localiza en el receptor de la octopamina. Presenta similitud estructural con
los receptores alfa adrenérgicos. Se ha reportado resistencia a este farmaco,
ademas de que se deben tomar en cuenta los efectos secundarios.
Permetrina. Piretroide sintético neurotdxico que actia por contacto directo
con el parasito. Rompe los canales de sodio, por medio de los cuales la
membrana celular es regulada. La repolarizacion retardada da como
resultado una paralisis de los nervios respiratorios ocasionandole la muerte.
Flumetrina. es un ectoparasiticida del grupo de los piretroides sintéticos. En
base a los conocimientos actuales, los piretroides sintéticos interfieren con
los canales del sodio de la membrana celular de las neuronas produciéndose
un retraso en la repolarizacién de la fibra nerviosa y la muerte del parasito.
Afoxolaner. es un ectoparasitida que pertenece a la familia de las
isoxazolinas. Actla interaccionando con los canales de cloro regulados por
ligando, en particular en los canales del neurotransmisor acido gamma-
aminobutirico (GABA). De los moduladores del canal de cloro, las
isoxazolinas, se unen a un unico y distinto lugar diana en los GABACIs del
parasito, bloqueando asi la transferencia pre- y post-sinaptica de los iones
cloruro a través de las membranas celulares. La hiperexcitacion prolongada
inducida por el afoxolaner produce una actividad incontrolada del sistema
nervioso central y la muerte de las garrapatas.

Fluralaner. Es un ectoparasitida representante de las isoxazolinas. Es similar
al afoxolaner. Existen presentaciones para su administracion spot on y
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tabletas orales. Es un antagonista de los receptores GABA, se acopla los
canales de cloro de las células nerviosas y musculares, bloqueando la
trasmision de los impulsos nerviosos.

El control no quimico de garrapatas en el ambiente incluye labores culturales en las
viviendas tales como mantener la hierba corta y poca vegetacién, y establecer
barreras fisicas para evitar la dispersion de las garrapatas, como por ejemplo, pisos
de grava o concreto. En caso de vivir en zonas con alta poblacion de garrapatas,
evitar el contacto de las mascotas con la fauna y flora silvestre y utilizar vestimenta
adecuada (Gutiérrez et al, 2016; Little, 2013)

El control quimico de garrapatas en el ambiente, incluye tanto a las areas de uso
exclusivo de las mascotas, como las zonas aledafias a la vivienda, e incluso las
habitaciones; generalmente se lleva a cabo mediante la aplicacion de soluciones
garrapaticidas, sin olvidar que tales productos son toxicos y que el uso
indiscriminado de los mismos puede conllevar a polucion ambiental o al desarrollo
de garrapatas resistentes (Gutiérrez et al, 2016; Little, 2013).
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3. Objetivos.

Objetivo general.

e Realizar el hemograma completo en caninos con ehrlichiosis canina para
detallar las alteraciones hematologicas en las diferentes presentaciones

de esta enfermedad.
Objetivos especificos.

e Describir la signologia clinica en caninos con diagnéstico presuntivo de
ehrlichiosis canina.

e Determinar las alteraciones hematolégicas mediante el hemograma en
perros con diagnostico sugestivo de ehrlichiosis canina.

e Determinar la presencia de anticuerpos a travées del test de
inmunocromatografia (SNAP) frente a Ehrlichia canis.

e Evaluar la asociacion de las alteraciones del eritrograma, leucograma,
trombograma y la seropositividad a ehrliquiosis canina mediante métodos
estadisticos.

e Determinar la correlacion entre la seropositividad de ehrliquiosis canina y la

signologia clinica mediante métodos estadisticos.
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4. Metodologia.
4.1 Area de estudio.

El estudio fue realizado en el municipio de Cuautla, localizado en la zona oriente del
Estado de Morelos, bajo las coordenadas geogréficas extremas: al norte 18° 54", al
sur 18° 45”de latitud norte; al este 98° 577; al oeste 99° 01"de longitud oeste (véase
fig. 3) (INEGI, 2017).

MORELOS

DISTRITO
FEDERAL ME'.KICG

MEXICO

GUERRERO PUEBLA

. Cuautla
Fig. 3. Localizacién de Cuautla, Morelos. (INEGI, 2017).

En general se presentan tres formas caracteristicas de relieve, la primera
corresponde a las zonas accidentadas y abarca aproximadamente el 7% de la
superficie, la segunda corresponde a zonas semiplanas y abarca cerca el 32% de
la superficie, la tercera corresponde a las zonas planas y cubre el 61% de la
superficie. Se localiza a una altitud promedio de 1,300 metros sobre el nivel del mar
(INEGI, 2017).

La hidrografia se integra por el Rio Cuautla, que es una de las subcuencas
intermedias del Rio Amacuzac, el cual es a la vez una de las dos principales
cuencas de la region hidrolégica del Rio Balsas. Este Rio nace en la zona de
Proteccion ecologica de los Sabinos, Santa Rosa y San Cristébal (INEGI, 2017).
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Como se muestra en la figura 4, el clima que predomina es el célido subhimedo ya
que se presenta en el 87 % de la superficie del estado, el 11% esta representado
por el clima templado humedo, localizado en la parte norte del estado, el 2% esta
representado por clima templado subhumedo, el cual se localiza hacia la parte
noreste y también se presenta una pequefia zona con clima frio. La temperatura
media anual del estado es de 21.5°C, la temperatura minima promedio es de 10°C
gue se presenta en el mes de enero y la maxima promedio es alrededor de 32°C se
presenta en los meses de abril y mayo. Las lluvias se presentan durante el verano
en los meses de junio a septiembre, la precipitacion media del estado es alrededor
de 900 mm anuales (INEGI, 2017).
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Calido subhumedo 879%™
Templado subhimedo 29%F
Templada huimedao 119%*

Fig. 4 Climas del estado de Morelos. (INEGI, 2017).
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4.2 Seleccion de los pacientes.

Se seleccionaron 20 caninos pertenecientes al albergue canino propiedad de la
Protectora Nacional de Animales, ubicado en Cuautla, Morelos (Fig. 5). Para ser
incluidos en este estudio, los perros debian presentar garrapatas y/o de padecer al
menos 3 signos presuntivos de ehrlichiosis (letargia, fiebre, edema, poliuria,
polidipsia, linfadenomegalia, baja condicion corporal, dolor o inflamacién articular,
tos, disnea, mucosas palidas, descarga nasal, hemorragias, signos neurolégicos o
lesiones oculares).

Fig. 5. Albergue canino en Cuautla Morelos (Trejo, 2018).

A los pacientes seleccionados se les realizé un examen clinico completo segun el
formato usado en el Hospital de Pequefias Especies de la Facultad de Estudios
Superiores Cuautitlan (ver anexo 1), previo a la toma de muestra.

4.3 Toma de muestra.

Se obtuvo 3 ml de sangre completa de los pacientes seleccionados a partir de la
vena cefélica, segun el método descrito en el diagrama 1. Es importante destacar
gue la sangre se deposita en el tubo inmediatamente después de haberla obtenido,
dejandola fluir por las paredes del tubo suavemente con la jeringa sin aguja.
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Rasurar el area de Limpiar con la g‘g%;pggféogngzrgr
extraccion. torunda de algodon. la vena.
; Jalar el émbolo de la Con el bisel hacia
Sacar le;g;Ja dela jeringa hasta extraer arriba, introducir la
' el volumen necesario. aguja en la vena.

Hacer presién sobre

el sitio de extraccion Depositar la sangre
: Mezclar vemente.
con una torunda con en el tubo Vacutainer. ezclar suavemente
alcohol.

Diagrama 1. Toma de muestra sanguinea.

4.4 Transporte y almacenamiento.

Las muestras se colocaron sobre una gradilla en cajas con refrigerantes, a una
temperatura aproximada de 4°C, durante su traslado al Laboratorio del Hospital de
Pequefias Especies de la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan, para ser
procesadas dentro de las 24 horas posterior a su obtencion.

4.5 Hemograma.

Una vez que las muestras llegaron en el laboratorio, se dejaron a temperatura
ambiente por 15 minutos y se homogenizaron por 5 minutos.

El conteo de eritrocitos, leucocitos y plaquetas se realiz6 mediante el contador
hematolégico automatizado Abacus Junior Vet.
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Como parte de la realizacion del hemograma, se realiz6 el frotis sanguineo para
realizar el conteo diferencial de leucocitos y evaluar la morfologia celular (véase
diagrama 2 y fig. 6).

Colocar una gota de Dejar que la gota de
sangre en un sangre se extienda Inclinarlo en un
extremo de un porta en el borde de otro angulo de 45°
objetos. portaobjetos.
Se desliza de
manera suave,
Tedirlo (Tincidn de Secarlo al aire manteniendo el
Wright). inmediatamente. angulo hasta
terminar el
extendido.

Diagrama 2. Realizacién del frotis sanguineo.

Fig. 6. Realizacion frotis sanguineo (Nufiez & Bouda, 2007).
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Para poder diferenciar los diferentes tipos de células, el frotis se tifio con la tincion
de Wright, siguiendo los pasos descritos en el diagrama 3.

Cubrir el frotis con
Colocar los frotis. colorante de
Wright

Colocar las varillas
paralelas.

Cubirir el frotis con
solucion Buffer, soplando
Esperar 12 ligeramente para
minutos. homogenizar (sin
derramar el colorante del
paso anterior) (Fig. 7).

Esperar 7
minutos.

agua de la llave. secar. cubreobjetos.

Dejar secar.

Enjuagar con Dejar escurrir y { Colocar resinay J

Diagrama 3. Tincion de Wright.

Fig. 7. Tincion de Wright.
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La medicion de sdlidos totales y el microhematocrito son parte importante del
hemograma (diagrama 4). El primero corresponde a los solutos presentes en el
plasma, segundo corresponde a la parte celular de sangre.

Llenar 3/4 partes de
la capacidad de un
tubo capilar sin
anticoagulante.

Cortar el capilar por
arriba de la capa
leucoplaquetaria.

Calibrar el
refractdbmetro con
agua destilada.

Sellar al fuego

directo uno de los Centrifugar a 12000
extremos (Sin rpnr]n?nuur%nste 5
quemar la muestra). :
Con el medidor de Revisar al

hematocrito revisar
este parametro.

(Fig. 8).

microscopio la
presencia de filarias.

Observar en el
refractodmetro los
sélidos totales.

Poner unas gotas
del plasma en el
refractometro.

Diagrama 4. Realizacién de microhematocrito y sélidos totales.

Fig. 8. Medicion de microhematocrito.
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Conteo diferencial.

Antes de comenzar el conteo diferencial se realiz6 un reconocimiento panoramico
del frotis, esto con el fin de detectar microfilarias, agregados plaguetarios, observar
la distribucion y seleccionar el campo para iniciar el conteo, el cual se hizo con el
objetivo de 100x. Se contaron 100 leucocitos, se empezé de la parte intermedia
hacia la mas gruesa del frotis, en forma de grecas (Fig. 9).

Fig. 9. Observacion del frotis sanguineo.

Morfologia leucocitaria y eritrocitaria.

Se observo el frotis con el objetivo de 100x, con el fin de encontrar cambios en la
forma, color, inclusiones y arreglo celular de eritrocitos y leucocitos.

Conteo y morfologia plaguetaria.

Se realiz6 con el objetivo de 100x, en un area del frotis donde los eritrocitos apenas
tengan contacto. Se contaron el nimero de plaquetas en 5 campos. El promedio se
multiplicé por 20. El resultado proporciona un estimado del numero total de
plaquetas. Al igual que en los eritrocitos y leucocitos, se observan las plaquetas
con el objetivo de inmersion para detectar cambios en la forma, color, inclusiones y
arreglo celular de las plaquetas.

Capa leucoplaquetaria.

En los individuos con un recuento total de leucocitos por debajo del valor de
referencia, se realiz6 un frotis con la capa leucoplaquetaria (como se indica en el
diagrama 5) para facilitar el conteo diferencial, ademas permite apreciar a detalle la
morfologia leucocitaria en busqueda de mérulas.
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Llenar 3/4 partes

: Sellar al fuego Centrifugar a 12000
de la CapaCIQad de directo uno de los rpm durante 5
un tqbo capilar sin extremos. minutos.
anticoagulante.
Colocar unas gotas Cortar por debajo de
Realizar un frotis. de esta capa sobre la placa
un portaobjetos. leucoplaquetaria.

Fijarlo con resina 'y

Secarlo al aire. Tincién de Wright observar.

Diagrama 5. Frotis de capa leucoplaquetaria.

Frotis de reticulocitos.

A los pacientes que presentaron anemia, se les realizO conteo de reticulocitos
(diagrama 6) para determinar si esta era regenerativa o no. El frotis se observé con
el objetivo de 100x, contando 1000 células, de las cuales se diferencian las que
tengan polirribosomas y ribosomas.
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Mezclar 100pL de

sangre completa con Ag;;:glaé él?:?élslﬂde Homogenizar
EDTA. :
Colocar una gota de dugﬁjtzrlrgegisnirt 0s
Realizar un frotis. la mezcla sobre un
ortaobjetos. a temperatura
P ambiente.
Secar al aire. Colocar resinay un

cubreobjetos.

Diagrama 6. Realizacién de frotis de reticulocitos.

Inmunocromatografia.

Para el diagnostico inmunolégico se usé la prueba Witness Ehrlichia del laboratorio
Zoetis. El principio de este test es la técnica de inmunomigracion rapida. En palabras
del fabricante, usa un antigeno de E. canis que permite identificar rapidamente los
anticuerpos especificos de los perros infectados con ehlichiosis. La muestra
conteniendo anticuerpos, se pone en contacto con particulas de oro coloidal
sensibilizadas. El complejo asi formado migra en una membrana antes de su
captura por una zona reactiva en la cual, su concentracion genera la formacion de
una banda de color rosa, claramente visible.

El laboratorio indic6 que se puede realizar con sangre entera, suero o plasma. Para
este estudio se us6 sangre entera con EDTA. También menciona que la hemalisis
no interfiere con el resultado, aunque si la muestra esta muy hemolizada puede
provocar ruido de fondo (hemoglobinas) que, en caso de reaccién débilmente
positiva, complicaria su lectura. Las muestras deben ser analizadas
preferentemente justo después de la extraccion, no mas de 4 horas después de su
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obtencidn si se conservan a temperatura ambiente. Si se retrasa el analisis, deberan
almacenarse a una temperatura entre 2-8 °C.

También se menciona que el kit se debe de mantener entre 2-25°C, y utilizarse
inmediatamente después de abrir el sobre, no tocar las membranas de la placa y
siempre realizarse sobre una superficie plana.

El modo de empleo que se usé fue el descrito por el fabricante (ver anexo 1).

El laboratorio indica que puede haber reacciones cruzadas con E. ewingiiy E. risticii.
También afirma que el test posee una sensibilidad del 100% y especificidad del 96.6
%.

Analisis estadistico.

Para el analisis estadistico, todos los valores fueron ingresados a una planilla
Excel® 2010 en donde se realiz6 la estadistica descriptiva (tabla de frecuencias).
Los datos fueron importados a Miitab 17, en el cual se aplico un test de Kolmogorov-
Smirnov para establecer la normalidad en la distribucion de los datos. Para detectar
diferencias entre los grupos se realizd, a los resultados arrojados como normales,
la prueba t de student, y para los datos de distribucidon no normales se utilizo la
prueba U de Mann-Whitney, en ambos casos se considerd un nivel de significancia
de 95%, valor que corresponde a p< 0,05 como criterio de aceptacion para
resultados estadisticamente significativos.

Adicionalmente, se realiz6 la prueba estadistica de Chi-cuadrado (x?) para evaluar
la asociacion entre la seropositividad a E. canis con trombocitopenia. Para la
clasificacion de los animales trombocitopénicos se consideré un recuento de
plaquetas inferior a 200 x 10% L, segun el intervalo de referencia utilizado en el
Laboratorio de Patologia Clinica del Hospital de Pequefias Especies de la Facultad
de Estudios Superiores Cuautitlan. Se considerd un nivel de significancia de p< 0,05.
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5. Resultados

Enlatabla 1 se resumen la signologia encontrada al examen clinico de los 20 perros
usados en este estudio. La baja condicion corporal y la presencia de garrapatas los

de mayor frecuencia.

\ Tabla 1. Signos clinicos presentados.

Baja condicién
corporal
Garrapatas
Petequias
Mucosas palidas
Uveitis

Alopecia
Secrecién ocular
Letargia
Claudicacion
Fiebre

Secrecion nasal
Epistaxis

Vomito
Ulceracién en piel
Ceguera

Tos

Disnea
Linfadenomegalia
Signologia nerviosa
Inflamacion articular

17

[EEN
»

QOO OOFRPFPEFEPNNWWWRAD~MOOOO

85

80
45
45
30
20
20
15
15
15
10

=
o

O OO O O 0o o

40



En las figuras 9, 10 y 11 se muestran algunos de los signos encontrados en los
perros del albergue.

Fig. 10. Uveitis (flecha) (Caso 1) (Trejo, Fig. 11. Garrapatas en region auricular.
2018) (Circulo) (Caso 5) (Trejo, 2018).

Fig. 12. Petequias en la regién ventral (caso 8) (Trejo, 2018).
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Hemograma

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 1

Nombre: Gonanza
Sexo: Hembra
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Uveitis bilateral, presencia moderada de garrapatas, petequias en orejas y abdomen, alopecia en
las extremidades, cola y cabeza, y claudicacion en MPI.

Tratamiento: Doxiciclina

Especie: Canino
Edad: 3 afios

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.41 0.37 - 0.55 L/L
Hemoglobina 136 120 — 180 g/L
Eritrocitos 7.3 5.5-8.5 x 10%2 /L
VGM 60 60-77 fL
CGMH 331 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 x 10°% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 90 T 60 — 75 g/L
Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, roleuaux +++.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 21.8 0 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutrofilos 50% 10.9 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 18% 3.9 T <0.3 X 10% L
Metamielocitos 1% 0.2 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 23% 5.0 0 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 2% 0.4 <14 X 10% L
Eosinofilos 6% 1.3 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria.
Sin cambios

Otras alteraciones
Hemodlisis ligera, cdmulos plaquetarios +++.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales por inflamacion crénica y hemdlisis de la muestra.
Leucocitosis con desviacion a la izquierda por inflamacién tisular de alta demanda.
Linfocitosis asociada a estimulacion antigénica.

Eosinofilia debido a ectoparasitosis y degradacion tisular.
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Nombre: Erasmo
Sexo: Macho
Raza: Mestizo

Especie: Canino
Edad: 3 afios

Hemograma

Fecha: 19/11/18

No. de caso: 2

Signos clinicos: Uveitis unilateral, alopecia generalizada, ulceracién en la piel de las extremidades, presencia de
garrapatas moderada, mucosas pdlidas, claudicacion de MPD y condicidn corporal 2/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.37 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 123 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.1 5.5-85 x 102 /L
VGM 60 60 —-77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - < 60 x 10%/ L
Plaquetas 60 200 — 900 x 10%/ L
Solidos totales 74 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria

Anisocitosis ++, rouleaux +, equinocitos+, codocitos ocasionales.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto I
Leucocitos - 14.5 6.0 -17.0 X 10°/L
Neutréfilos 62% 9.0 3.0-115 X 10% L
N. banda 4% 0.6 1 <0.3 x 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 x 10% L
Mielocitos 0% 0 0 x 10% L
Linfocitos 12% 1.7 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 5% 0.7 <14 X 10% L
Eosinofilos 16% 2.4 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 1% 0.1 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios.

Otras alteraciones
Hemodlisis ligera, camulos plaquetarios ocasionales, macroplaguetas ++.

Interpretacién. Aparente anemia enmascarada por hemoconcentracion (ver comentarios).

Trombocitopenia asociada a disminucion en su produccion, la morfologia plaquetaria indica trombopoyesis activa.
Desviacion a la izquierda por inflamacién de alta demanda tisular asociado a las lesiones en la piel.

Eosinofilia y basofilia por ectoparasitosis asi como degradacion tisular.

Comentario. Se recomienda hemograma de seguimiento una vez restablecido el estado de hidratacion.



Nombre: Bobby
Sexo: Macho
Raza: Mestizo

Especie: Canino
Edad: 2 afios

Hemograma

Fecha:

19/11/18

No. de caso: 3

Signos clinicos: Uveitis bilateral, presencia moderada de garrapatas, descarga nasal y ocular de coloracion verdosa,
temperatura corporal de 39.8°C y condicion corporal 1.5/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.47 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 156 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.3 5.5-8.5 X 10?2/ L
VGM 74 60-77 fL
CGMH 331 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 76 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, rouleaux +, equinocitos ++, acantocitos +, eritrocitos nucleados 1/100 leucocitos.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 21.9 0 6.0-17.0 x 10°/L
Neutrofilos 50% 11.0 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 4% 0.9 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 22% 4.8 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 5% 1.1 <14 X 10% L
Eosinofilos 19% 4.2 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros x 109/ L

Alteraciones leucocitarias

Sin cambios.

Otras alteraciones

Hemodlisis +, cimulos plaquetarios ++, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales debido a inflamacién crénica y hemdlisis de la muestra.
Acantocitosis por dafio mecanico eritrocitico intravascular.

Leucocitosis con desviacion a la izquierda relacionada a inflamacion de alta demanda tisular
asociado a infeccion en vias respiratorias.

Eosinofilia asociada a ectoparasitosis y degradacion tisular.
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Hemograma.

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 4

Nombre: Pirata
Sexo: Macho
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Alopecia en los 4 miembros y tronco con descamacion, secrecion ocular, mucosas palidas y
condicion corporal 2/5.

Tratamiento: Ninguno

Especie: Canino
Edad: 4 afios

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.37 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 123 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.0 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 61 60-77 fL
CGMH 331 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 436 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 88 0 60— 75 g/L
Morfologia eritrocitaria
Rouleaux ++, equinocitos +.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Leucocitos - 35.8 0 6.0-17.0 x 10°/L
Neutréfilos 48% 17.2 0 3.0-11.5 x 109/ L
N. banda 25% 9.0 0 <0.3 x 109 L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 14% 5.0 0 1.0-4.8 x 109/ L
Monocitos 9% 3.2 0 <14 x 10% L
Eosinodfilos 4% 1.4 T <0.9 x 109/ L
Basofilos 0% 0 Raros x 10% L

Morfologia leucocitaria

Sin cambios.

Otras alteraciones

Hemodlisis ligera, macroplaquetas +.

Interpretacion. Aparente anemia enmascarada por hemoconcentracion (ver comentarios).

Aumento de sélidos totales por inflamacion crénica y hemdlisis de la muestra.

Leucocitosis por neutrofilia con desviacion a la izquierda regenerativa y monocitosis asociadas a inflamacion
localizada crénica.

Eosinofilia debida a degradacién tisular.

Comentario. Se recomienda hemograma de seguimiento una vez restablecido el estado de hidratacién.
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Hemograma

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 5

Nombre: Sin nombre
Sexo: Hembra
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Uveitis bilateral, secrecion ocular verdosa, presencia moderada de garrapatas, petequias y
condicién corporal 1.5/5.

Especie: Canino
Edad: 4 afios

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.57 T 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 190 0 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.3 5.5-8.5 X 10?2 /L
VGM 68 60-77 fL
CGMH 333 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 82 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, rouleaux +, equinocitos ocasionales.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Leucocitos - 9.4 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutréfilos 59% 5.5 3.0-115 x 109/ L
N. banda 2% 0.2 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 22% 2.1 1.0-4.38 x 109/ L
Monocitos 5% 0.5 <14 x 10% L
Eosinodfilos 11% 1.0 <0.9 X 10% L
Basofilos 1% 0.1 Raros x 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios

Otras alteraciones

Hemodlisis ligera, cdmulos plaquetarios +++.

Interpretacidn. Eritrocitosis relativa relacionada a hemoconcentracion.

Aumento de sdlidos totales por inflamacién crénica, hemdlisis de la muestra y hemoconcentracién.
Eosinofilia y basofilia asociada a ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.



Hemograma

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 6

Nombre: Tica
Sexo: Hembra
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Presencia abundante de garrapatas.

Especie: Canino
Edad: 7 afios

Tratamiento: Doxiciclina (hace 4 meses).

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.57 T 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 190 0 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.9 0 5.5-8.5 X 102 /L
VGM 63 60-77 fL
CGMH 333 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 80 0 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, policromasia +, rouleaux +, equinocitos +.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 14.9 6.0-17.0 x 10°/L
Neutrofilos 50% 7.5 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 12% 1.8 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 15% 2.2 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 5% 0.7 <14 X 10% L
Eosinofilos 17% 2.6 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 1% 0.1 0 Raros x 109/ L

Morfologia leucocitaria

Linfocitos reactivos +.

Otras alteraciones

Cumulos plaguetarios ++, macrolaquetas +.

Interpretacidn. Eritrocitosis relativa debido a hemoconcentracion.

Aumento de sdlidos totales por hemoconcentracion e inflamacién crénica.

Desviacion a la izquierda asociada a inflamacién de alta demanda tisular secundaria a lesiones en
la piel por picadura de garrapatas

Eosinofilia y basofilia por ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.
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Hemograma

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 7

Nombre: Vader
Sexo: Macho

Especie: Canino
Edad: 5 afios

Raza: Mestizo

Signos clinicos: Presencia de abundante de garrapatas.

Tratamiento: Ninguno.

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.55 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 183 0 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.3 5.5-8.5 X 10?2 /L
VGM 66 60-77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 90 0 60-75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, policromasia ocasional, rouleaux +++, equinocitos +.

Leucograma

ANALITO

Porcentaje Absoluto

RESULTADO

REFERENCIA

UNIDADES

Leucocitos - 31.9 0 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutrofilos 55% 17.5 0 3.0-115 x 109 L
N. banda 4% 1.3 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 26% 8.3 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 9% 2.9 <14 X 10% L
Eosinofilos 6% 1.9 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios

Otras alteraciones
Hemodlisis +, cimulos plaquetarios +, macroplaguetas ocasionales.

Interpretacion. Cambio en la CGMH por la hemodlisis de la muestra.

Aumento de sdlidos totales asociado a inflamacion cronica y hemdlisis.

Leucocitosis por neutrofilia con desviacién a la izquierda regenerativa y monocitosis debida inflamacién crénica
localizada.

Linfocitosis por estimulacion antigénica cronica.

Eosinofilia por ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.



Hemograma

Nombre: Tomillo Especie: Canino Fecha: 19/11/18

Sexo: Hembra Edad: 4 afios No. de caso: 8

Raza: Mestizo

Signos clinicos: Petequias en la region abdominal, presencia moderada de garrapatas y condicion corporal 2/5.

Tratamiento: Doxiciclina.
Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES

Hematocrito 0.48 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 160 120 -180 g/L
Eritrocitos 7.9 5.5-8.5 X 10?2 /L
VGM 60 60-77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 78 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, rouleaux ++, equinocitos +.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
|  porcentaje | Absoluto \
Leucocitos - 7.4 6.0 —17.0 X 10°/L
Neutréfilos 50% 3.7 3.0-115 X 10% L
N. banda 1% 0.1 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 x 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 24% 1.8 1.0-4.8 X 10% L
Monocitos 4% 0.3 <14 X 10% L
Eosinofilos 19% 1.4 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 2% 0.1 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria

Células destruidas +.

Otras alteraciones

Hemodlisis ligera, cdmulos plaquetarios +++, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales debido a inflamacién crénica y hemolisis de la muestra.
Eosinofilia y basofilia por ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.




Hemograma

Nombre: Maiz Fecha: 19/11/18

Sexo: Hembra

Especie: Canino
Edad: 5 afios

Raza: Mestizo

No. de caso: 9

Signos clinicos: Uveitis unilateral, inflamacion articular en MPI y condicion corporal 2/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.51 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 170 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.5 5.5-8.5 X 102 /L
VGM 60 60-77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 86 0 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, rouleaux ++, equinocitos +.

Leucograma

ANALITO

Porcentaje Absoluto

RESULTADO

REFERENCIA

UNIDADES

Leucocitos - 9.1 6.0 -17.0 X 10°/L
Neutrofilos 49% 4.5 3.0-115 x 109 L
N. banda 12% 1.1 <0.3 x 109/ L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10°% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 15% 1.3 1.0-4.8 x 10%/ L
Monocitos 2% 0.2 <14 X 10% L
Eosinofilos 20% 1.8 <0.9 x 10°/ L
Basofilos 2% 0.2 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios.

Otras alteraciones

Cumulos plaquetarios +, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales asociado a inflamacién cronica asociada probablemente
al cuadro en articulacion.
Desviacion a la izquierda por inflamacion de alta demanda tisular secundaria a inflamacion articular.
Eosinofilia secundaria a degradacién tisular.

Basofilia relacionada a reaccién de hipersensibilidad tipo I.



Hemograma

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 10

Nombre: Manchas
Sexo: Macho
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Epistaxis, petequias orejas y abdomen, presencia de moderada garrapatas, mucosas palidas,
temperatura corporal 39.8°C y condicién corporal 2/5.

Tratamiento: Doxiciclina

Especie: Canino
Edad: 5 afios

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.41 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 129 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.8 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60 —-77 fL
CGMH 336 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 300 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 88 0 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria

Anisocitosis +, policromasia + rouleaux +, equinocitos +.

Leucograma

ANALITO

Porcentaje

RESULTADO

| Absoluto

REFERENCIA

UNIDADES

Leucocitos - 16.7 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutrofilos 46% 7.6 3.0-115 x 109 L
N. banda 8% 1.4 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 13% 2.1 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 14% 2.4 0 <14 X 10% L
Eosinofilos 19% 3.2 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios.

Otras alteraciones

Hemodlisis ligera, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de solidos totales asociado a inflamacién crénica y hemdlisis de la

muestra.

Desviacion a la izquierda y monocitosis por inflamacion tisular crénica de alta demanda tisular.
Eosinofilia debido a ectoparasitos, asi como degradacion tisular.




Hemograma

Nombre: Esperanza Especie: Canino Fecha: 19/11/18

Sexo: Hembra Edad: 2 afios No. de caso: 11

Raza: Mestizo

Signos clinicos: Petequias en abdomen, presencia moderada de garrapatas y condicion corporal 2/5.

Tratamiento: Doxiciclina

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.50 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 156 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.3 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60— 77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 200 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 84 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, policromasia +, rouleaux ++, equinocitos +.

Leucograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 8.2 6.0-17.0 x 10°/L
Neutrofilos 56% 4.6 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 17% 1.4 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 9% 0.7 ) 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 7% 0.6 <14 X 10% L
Eosinofilos 11% 0.9 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros x 109/ L

Morfologia leucocitaria

Sin cambios.

Otras alteraciones

Hemodlisis ligera, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales por inflamacion crénica y hemdlisis de la muestra.
Desviacion a la izquierda asociado inflamacion de alta demanda tisular.

Linfopenia relacionado a corticoesteroides enddgenos secundario a estrés cronico.
Eosinofilia debida a ectoparasitos, asi como degradacion tisular.



Hemograma

Nombre: Chorrito
Sexo: Macho
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Alopecia, presencia moderada de garrapatas, secrecion nasal, condicion corporal 1.5/5 y mucosas

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 12

Especie: Canino
Edad: 6 afios

palidas.
Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.39 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 130 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.5 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60— 77 fL
CGMH 333 320 - 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 184 \’ 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 66 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis ++, policromasia +, hipocromia +, rouleaux +++.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 20.9 1 6.0-17.0 x10°/L
Neutrofilos 43% 9.0 3.0-11.5 x 10% L
N. banda 6% 1.3 (0 <0.3 x 109 L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10°% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 44% 9.2 (N 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 1% 0.2 <14 x 109/ L
Eosinofilos 6% 1.3 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros x 109/ L

Morfologia leucocitaria
Linfocitos reactivos +, linfocitos granulares ++, macroplaguetas ocasionales.

Otras alteraciones
Hemodlisis ligera, macroplaguetas ocasionales.

Interpretacién. Trombocitopenia asociada a incremento en su utilizacién, la morfologia plaquetaria
indica trombopoyesis activa.

Desviacion a la izquierda por inflamacion de alta demanda tisular.

Leucaocitosis por linfocitosis con presencia de linfocitos reactivos debida estimulacion antigénica
cronica.

Eosinofilia asociada a ectoparasitosis y degradacion tisular.



Hemograma

Nombre: Wen
Sexo: Hembra
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Mucosas palidas y condicion corporal de 1.5/5.

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 13

Especie: Canino
Edad: 7 afios

Tratamiento: Doxiciclina

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.40 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 135 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.6 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60— 77 fL
CGMH 332 320 - 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 147 \’ 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 76 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria

Anisocitosis +, rouleaux +, equinocitos +.

Leucograma

ANALITO

Porcentaje Absoluto

RESULTADO

REFERENCIA

UNIDADES

Leucocitos - 13.8 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutrofilos 30% 4.2 3.0-115 x 109 L
N. banda 5% 0.7 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 33% 4.6 1.0-4.8 x 109/ L
Monocitos 1% 0.1 <14 X 10% L
Eosinofilos 29% 4.0 0 <0.9 X 10°% L
Basofilos 2% 0.2 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios

Otras alteraciones

Hemodlisis +, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales debido a inflamacién crénica y hemolisis de la muestra.
Trombocitopenia asociada a disminucion en su produccién, la morfologia plaquetaria indica
trombopoyesis activa.

Desviacion a la izquierda por inflamacion de alta demanda tisular.

Eosinofilia relacionada a degradacion tisular.

Basofilia asociada a hipersensibilidad tipo I.



Nombre: Cafecito

Sexo: Macho
Raza: Mestizo

Hemograma

Especie: Canino
Edad: 3 afios

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 14

Signos clinicos: Uveitis bilateral, pérdida de la vision del ojo izquierdo, presencia abundante de garrapatas y condicion

corporal 2/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.52 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 173 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.4 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 61 60 -77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 220 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 74 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis+, rouleaux +, equinocitos +, excentrocitosis.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 14.0 6.0 —17.0 x 10°/L
Neutrofilos 43% 6.0 3.0-115 x 109 L
N. banda 1% 0.1 <0.3 x 109/ L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 23% 3.2 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 2% 0.3 <14 X 10% L
Eosinofilos 30% 4.2 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 1% 0.1 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios

Otras alteraciones
Hemodlisis ligera, macroplaguetas ocasionales.

Interpretacion. Presencia de excentrocitosis denotan dafio oxidativo eritrocito, el cual puede estar asociado
a inflamacion.

Presencia de rouleaux asociada a inflamacion crénica.

Eosinofilia y basofilia por ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.

Comentarios: Es conveniente dar seguimiento, pues en caso de persistir el dafio oxidativo puede dar lugar
a anemia hemolitica.
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Nombre: Pinta
Sexo: Hembra
Raza: Mestizo

Hemograma

Especie: Canino

Edad: 7 afios

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 15

Signos clinicos: Petequias en abdomen y orejas, presencia moderada de garrapatas y condicion corporal 2/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.50 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 166 120 -180 g/L
Eritrocitos 8.2 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60— 77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 260 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 88 0 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria

Anisocitosis +, policromasia +, rouleaux ++, equinocitos +.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Leucocitos - 14.4 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutréfilos 59% 8.5 3.0-115 x 109 L
N. banda 4% 0.6 <0.3 X 10°% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10°% L
Linfocitos 13% 1.9 1.0-4.38 x 109 L
Monocitos 2% 0.3 <14 x 10°/ L
Eosinodfilos 20% 2.9 <0.9 X 10% L
Basofilos 2% 0.3 Raros x 10°/ L

Morfologia leucocitaria

Linfocitos reactivos +.

Otras alteraciones

Hemodlisis ligera, cdmulos plaquetarios +, macroplaquetas +.

Interpretacién. Aumento de sélidos totales por inflamacion crénica y hemdlisis de la muestra.
Desviacion a la izquierda debido a inflamacién de alta demanda secundaria a lesiones en la piel por
picadura de garrapata.

Eosinofilia asociada a ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.

Basofilia relacionada a hipersensibilidad tipo |.




Hemograma

Nombre: Cachorro 1 Especie: Canino Fecha: 19/11/18

Sexo: Hembra Edad: 5 meses No. de caso: 16

Raza: Mestizo

Signos clinicos: Petequias difusas, presencia abundante de garrapatas, descarga vaginal, decaimiento, mucosas
palidas, temperatura corporal 40.1°C y condicion corporal 1.5/5. Recién recogido de la calle.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.34 \’ 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 113 \) 120 -180 g/L
Eritrocitos 5.6 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60 —-77 fL
CGMH 332 320 — 360 g/L
Reticulocitos 106 T <60 X 10% L
Plaquetas 52 l 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 84 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Policromasia +, rouleaux +++, equinocitos +++.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 4.4 J 6.0-17.0 X 10°/L
Neutréfilos 24% 1.0 ) 3.0-115 X 10% L
N. banda 3% 0.1 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 68% 3.0 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 3% 0.1 <14 X 10% L
Eosinofilos 2% 0.1 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros x 109/ L

Otras alteraciones
Hemodlisis ligera, macroplaquetas +.

Morfologia leucocitaria
Linfocitos reactivos ++.

Interpretacidon. Anemia leve regenerativa relacionado a pérdidas (ectoparasitosis).

Aumento de solidos totales relacionado a inflamacion cronica y hemdlisis de la muestra.

Bicitopenia (trombocitopenia y leucopenia por neutropenia) por aumento en su utilizacion.

Desviacion a la izquierda atribuida a inflamacion de alta demanda asociada a lesiones en la piel por picadura de
garrapata.

Linfocitosis (en valor porcentual) con presencia de linfocitos reactivos por estimulacién antigénica.



Nombre: Cachorro 3

Sexo: Macho
Raza: Mestizo

Hemograma

Especie: Canino
Edad: 5 meses

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 17

Signos clinicos: Presencia moderada de garrapatas, decaimiento, mucosas palidas y condicién corporal de 1.5/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.30 \’ 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 86 \) 120 -180 g/L
Eritrocitos 5.1 J 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 58 \” 60-77 fL
CGMH 286 \’ 320 — 360 g/L
Reticulocitos 214 0 <60 X 10% L
Plaquetas 300 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 77 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis ++, policromasia ++, hipocromia ++, rouleaux ++, microcitos ++, esquistocitos +, células fantasma +,
codocitos escasos, acantocitos +.

Leucograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES

Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 10.3 6.0-17.0 x 10°/L
Neutrofilos 48% 5.0 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 4% 0.4 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 23% 2.4 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 18% 1.9 0 <14 X 10% L
Eosinofilos 7% 0.7 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros x 109/ L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios.

Otras anormalidades
Cumulos plaguetarios +, macroplaquetas +.

Interpretacién. Anemia leve regenerativa relacionado a pérdidas crénicas (ectoparasitosis).
Aumento de soélidos totales, desviacion a la izquierda y monocitosis; todos estos cambios se asocian
a inflamacion cronica.



Nombre: Luna
Sexo: Hembra
Raza: Mestizo

Hemograma

Especie: Canino
Edad: 4 afios

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 18

Signos clinicos: Mucosas pélidas, presencia moderada de garrapatas, petequias en abdomen y condicion corporal

2/5.

Tratamiento: Ninguno

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.32 \’ 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 111 \) 120 -180 g/L
Eritrocitos 5.3 J 5.5-8.5 X 102 /L
VGM 60 60-77 fL
CGMH 346 320 — 360 g/L
Reticulocitos 127 0 <60 X 10% L
Plaquetas Suficientes 200 — 900 x 109/ L
Solidos totales 84 T 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +, hipocromia +, rouleaux +, equinocitos +, policromasia +.

Leucograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES

Porcentaje Absoluto
Leucocitos - 17.4 0 6.0-17.0 x 10°/L
Neutrofilos 25% 4.4 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 10% 1.7 (0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 2% 0.3 0 0 X 10% L
Mielocitos 3% 0.5 (0 0 X 10% L
Linfocitos 43% 7.5 0 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 8% 1.4 <14 X 10% L
Eosinofilos 8% 1.4 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 1% 0.2 0 Raros x 109/ L

Morfologia leucocitaria

Linfocitos reactivos ocasionales, granulacion toxica +.

Otras anormalidades

Hemodlisis ligera, camulos plaquetarios ++.

Interpretacidon. Anemia leve regenerativa relacionado a pérdidas (ectoparasitosis).

Aumento de solidos totales asociado a inflamacion crénica y hemdlisis de la muestra.

Leucocitosis por linfocitosis con presencia de linfocitos reactivos por estimulaciéon antigénica.

Desviacion a la izquierda no regenerativa debida a inflamacion severa secundaria a lesiones en la piel por picadura de
garrapata.

Eosinofilia y basofilia relacionadas a ectoparasitosis, asi como degradacion tisular.
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Hemograma

Fecha: 19/11/18
No. de caso: 19

Nombre: Vitali
Sexo: Macho
Raza: Mestizo
Signos clinicos: Presencia moderada de garrapatas, petequias difusas, decaimiento, vémitos, secrecion ocular,
mucosas palidas y condicion corporal 1.5/5.

Tratamiento: Doxiciclina

Especie: Canino
Edad: 5 afios

Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.23 \’ 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 63 \) 120 -180 g/L
Eritrocitos 3.5 J 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 65 60 —-77 fL
CGMH 273 J 320 — 360 g/L
Reticulocitos 24 \A <60 X 10% L
Plaquetas 52 l 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 56 \) 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria
Anisocitosis +++, hipocromia +++, rouleaux +++, equinocitos +++, acantocitos +++.

Leucograma
ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Procentaje | Absoluto |
Leucocitos - 45.8 0 6.0-17.0 x 10°/L
Neutrofilos 19% 8.7 3.0-11.5 x 109 L
N. banda 3% 1.4 0 <0.3 x 109/ L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 1% 0.5 ) 1.0-4.38 X 10% L
Monocitos 2% 0.9 <14 X 10% L
Eosinofilos 0% 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros x 109/ L
Blastos indiferenciados 75% 34.4 () 0 x 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios

Otras alteraciones
Hemodlisis ligera, cdmulos plaquetarios +,

Interpretacién. Bicitopenia (anemia moderada no regenerativa y tromocitopenia) secundaria a disminucion en su
produccién. No obstante, la acantocitosis indica dafio eritrocitico intravascular. Leucocitosis con presencia de blastos,
estos cambios se asocian a desorden mieloproliferativo o linfoproliferativo (ver comentarios).

Disminucién de solidos totales asociado a perdidas gastroentéricas.

Desviacion a la izquierda atribuida a inflamacion de alta demanda tisular.

Linfopenia atribuida a efecto de glucocorticoides enddgenos.

Comentarios. Se recomienda realizar examen de medula ésea.

Parte de la trombocitopenia esta implicada en la presencia de cimulos plaquetarios. Se recomienda dar seguimiento.
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Nombre: Duke

Especie: Canino

Hemograma

Fecha:

19/11/18

Sexo: Macho Edad: 5 afios No. de caso: 20
Raza: Pastor Aleman
Signos clinicos: Epistaxis.
Tratamiento: Ninguno
Eritrograma

ANALITO RESULTADO REFERENCIA UNIDADES
Hematocrito 0.41 0.37 — 0.55 L/L
Hemoglobina 113 \) 120 -180 g/L
Eritrocitos 6.8 5.5-8.5 x 10%? /L
VGM 60 60— 77 fL
CGMH 275 ) 320 - 360 g/L
Reticulocitos - <60 X 10% L
Plaquetas 108 \’ 200 — 900 x 10% L
Solidos totales 86 0 60— 75 g/L

Morfologia eritrocitaria

Anisocitosis +, hipocromia +, rouleaux +++, equinocitos +.

Leucograma

ANALITO

Porcentaje Absoluto

RESULTADO

REFERENCIA

UNIDADES

Leucocitos - 8.2 6.0 -17.0 x 10°/L
Neutrofilos 57% 4.7 3.0-115 x 109 L
N. banda 0% 0 <0.3 X 10% L
Metamielocitos 0% 0 0 X 10% L
Mielocitos 0% 0 0 X 10% L
Linfocitos 21% 1.7 1.0-4.8 x 10% L
Monocitos 4% 0.3 <14 X 10% L
Eosinofilos 18% 1.5 0 <0.9 x 10% L
Basofilos 0% 0 Raros X 10% L

Morfologia leucocitaria
Sin cambios

Otras alteraciones
Macroplaquetas +.

Interpretacién. Hipocromia asociada a deficiencia de hierro secundaria a la epistaxis.

Aumento de sdlidos totales por inflamacién crénica.
Trombocitopenia secundaria a incremento en su utilizacion y/o disminucion en su produccién, la
morfologia plaguetaria indica trombopoyesis activa.
Eosinofilia debida a degradacion tisular.




En las figuras 13, 14, 15 y 16 se muestran algunas de los hallazgos en le

hemograma de distintos pacientes.

Fig. 13. Roleaux.

Se aprecia la presencia abundante roleaux. En la esquina inferior izquierda se
logra observar un neutrdfilo Tinciéon de Wright. 400x (Caso 12) (Trejo, 2018)
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Fig. 14. Eosindfilos.

Se observa cuatro eosindfilos acompafados de un neutrofilo

hipersegmentado (centro). Tinciéon de Wright. 400x (Caso 10). (Trejo, 2018).
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Figura 15. Linfocito granular.

Tincion de Wright. 1000x (caso 12)(Trejo, 2018).

Figura 16. Células blasticas (Flecha) (caso no. 19).

Nétese los nucleos evidentes y multinumerarios, ademas,
observése su tamafio con respecto al neutréfilo. Tincion de
Wright. 1000x. (Trejo, 2018).
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La tabla 2 resume las alteraciones encontradas en el eritrograma de los pacientes.
Se aprecia que el roleaux estuvo presente en todos los casos, mientras que la
presencia de anisocitosis, equinocitos y el aumento de solidos totales se observa
en el 85 % y 80% de las muestres, respectivamente.

Tabla 2. Alteraciones del eritrograma.

Alteracién Frecuencia Porcentaje
Rouleaux 20 100
Anisocitosis 17 85
Equinocitos 16 80
Aumento de sélidos totales 16 80
Policromasia 6 30
Trombocitopenia 5 25
Hipocromia 5 25
Anemia leve regenerativa 4 20
Acantocitos 3 15
Aumento de hemoglobina 3 15
Reticulocitos 3 15
Eritrocitosis 2 10
Anemia moderada no regenerativa 1 5
Disminucion de solidos totales 1 5
Microcitos 1 5
Esquistocitos 1 5
Excentrocitos 1 5
Células fantasma 1 5
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La tabla 3 sefala la frecuencia en las alteraciones en el leucograma. La eosinofilia
y la desviacion a la izquierda son los principales hallazgos.

' Tabla 3. Alteraciones en el leucograma. |

Eosinofilia 16 80
Desviacion a la izquierda 15 75
Basofilia 9 45
Leucocitosis 6 30
Linfocitosis 6 30
Monocitosis 4 20
Linfocitos reactivos 4 20
Neutrofilia 2 10
Linfocitos granulares 2 10
Linfopenia 2 10
Células destruidas 2 10
Blastos indiferenciados 1 5
Leucopenia 1 5
Neutropenia 1 5

La tabla 4 muestra las alteraciones plaquetarias en los perros del presente estudio.
Se observaron macroplaquetas y cimulos en mas de la mitad de los casos.

Tablas 4. Alteraciones plaquetarias.

Alteracién Frecuencia Porcentaje
Macroplaquetas 13 65
Cumulos 11 55
plaquetarios

Trombocitopenia 6 30
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En la grafica 1 se aprecia el porcentaje de pacientes positivos al test de
inmunocromatografia frente a E. canis. 16 de los casos resultaron positivos (80 %)
y 4 negativos (20 %).

Grafica 1. Resultados inmunocromatografia.

= Positivo = Negativo
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Tabla 5. Resultados del test Kolmogorov-Smirnov para evaluar normalidad de los

datos.

Variable
Hematocrito
Hemoglobina
Conteo total de eritrocitos
VGM

CGMH

Plaquetas

Sdélidos totales

Total de leucocitos
Neutrofilos
Neutréfilos en banda
Linfocitos

Monocitos
Eosinofilos

Basofilos
VGM: volumen globular medio, CGMH:
Valor de significancia 0.05.
*: Resultados con valor p <0.05, no ti

No. de datos Test

20 0.138
20 0.126
20 0.162
20 0.334
20 0.326
12 0.126
20 0.163
20 0.186
20 0.164
20 0.321
20 0.235
20 0.240
20 0.178
20 0.326

concentracion de hemoglobina corpuscular media.

enen una distribucién normal.

Valor p
>0.150
>0.150
>0.150
<0.010*
<0.010*
>0.150
>0.150
0.069
>0.150
0.010*
<0.010*
<0.010*
0.095
<0.010*

Para evaluar las diferencias entre medianas de los valores no normales del
hemograma de perros seropositivos y seronegativos a E. canis se realiz6 la prueba
U de Mann-Whitney (Tabla 7).

Tabla 6. Resultados de la prueba U de Mann-Whitney para los valores no normales
del hemograma de caninos seropositivos y seronegativos a E. canis.

Variable Seropositivos Intervalo de Valor

Seronegativos

Mediana IC Mediana IC referencia

VGM 60 -8.002 60.5 0.998 60-67 fl. 0.478
CGMH 332 -46.99 333 0.01 320-360 g/L 0.033*
Neutréfilos en 0.8 -1.200 1.4 1.200 <0.3x10%L 0.421
banda

Linfocitos 3.1 -2.699 25 3.702 1.0-4.8x10%L 0.636
Monocitos 0.5 -0.600 0.6 1.500 <1.4x10%L 1.000
Basdfilos 0.0 -0.200 0.15 0.100 Raros 0.170

VGM: volumen globular medio, CGMH:
Valor de significancia 0.05.

IC: Intervalo de confianza para a diferencia.

*. Resultados con valor p <0.05 indican diferencia significativa.

concentracion de hemoglobina corpuscular media.
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Se observé diferencia estadisticamente significativa entre la concentracién de
hemoglobina corpuscular media de perros seropositivos y seronegativos. Los
animales positivos presentaron valores significativamente menores en relacion a los
negativos.

En el caso de los valores del hemograma que caben dentro de la normalidad, se
realizé el test t de student, que evalla la diferencia de medias entre dos muestras.

Tabla 7. Resultados de la prueba t de student para los valores normales del
hemograma de caninos seropositivos y seronegativos a E. canis.

Variable Seropositivos Seronegativos Intervalo
Media Desviacion Media Desviacion | =
estandar estandar referencia
Hematocrito  0.4156 0.0852 0.492 0.118 0.37-0.55 0.309
L/L
Hemoglobina 134.1 31.7 165.3 1.65 120-180 0.199
g/L
Conteo de 6.73 1.34 7.75  1.200 5.5-85 x 0.317
eritrocitos 1012/ L
Sélidos 79.75  9.47 83 2.58 60-75¢g/L  0.245
totales
Leucocitos 18.1 11.3 12.7 411 6-17 x 10% 0.170
totales L
Neutrofilos 8.04 4.56 547 1.44 3-11.5 x 0.076
109 L
Eosindfilos 1.96 1.38 1.7 0.683 <0.9 x 10% 0.600
L

VGM: volumen globular medio, CGMH: concentracion de hemoglobina corpuscular media.
Valor de significancia 0.05.

Ninguno de los parametros del hemograma presento diferencias significativas entre
animales seropositivos y seronegativos.

El recuento de plaquetas presentd una distribuciéon normal. Al solo haber resultados
numeéricos en perros seropositivos, se uso del test t de student de 1 muestra, que
mide la diferencia entre la media y un valor de referencia, en este caso el conteo
minimo normal de plaquetas (Tabla 9).
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Tabla 8. Resultados de la prueba t de student para el recuento total de plaquetas de
caninos seropositivos a E. canis.

Variable Seropositivos
Media Desviacion estandar

Plaquetas 193.3 1184 200-900 x 10% L 0.010*
Valor de significancia 0.05.
*: Resultados con valor p <0.05 indican diferencia significativa.

Se observo diferencia significativa entre la media de animales seropositivos y el
valor de referencia.

“Intervalo de referencia Valor p

La prueba de Chi-cuadrada (x?) determind que no existi6 asociacion
estadisticamente significativa entre la seropositividad a E. canis y la trombocitopenia
(Tabla 10).

Tabla 9. Comparacion a través de la prueba de Chi-cuadrada, de la cantidad de
individuos seropositivos y seronegativos en relacion a la presencia 0 no de
trombocitopenia.

Con Sin Valor p
trombocitopenia trombocitopenia
Positivos 6 10 0.71
Negativos 0 4

Valor de significancia 0.05.

*: Resultados con valor p <0.05 indican diferencia significativa
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6. Discusion.

La ehrlichiosis canina es una enfermedad multisistémica, por lo que puede presentar
una amplia variedad de signos clinicos, que van desde el estado inmune del
paciente, virulencia de la cepa, coinfecciones con otros microorganismos, entre
otros. Entre los signos inespecificos, la pérdida de peso es de los mas comunes,
alcanzando un 85% de prevalencia en el presente trabajo. Ademas, el 80% de los
pacientes presentaron garrapatas al examen clinico. Este dato es relevante,
tomando en cuenta que su picadura es la principal forma de transmisién de esta
enfermedad, y en zonas endémicas, su observacién en el paciente es sugestivo
ehrlichiosis canina. (Gutiérrez et al, 2016; Tamez, 2015).

Por otra parte, la signologia hemorragica es frecuente en perros con esta
enfermedad. El 45% de los animales muestreados mostraron petequias, debido a la
trombocitopenia, modificacion en la funciéon de las mismas, disminucién en su
produccion y vasculitis. Ademas, la liberacion del factor inhibitorio de migracion
plaquetaria durante esta enfermedad esta inversamente relacionado al conteo
plaquetario. Es importante resaltar que solo el 30 % de los pacientes presentd
trombocitopenia. Igual porcentaje de pacientes exhibieron mucosas palidas, como
resultado de cuadros anémicos y hemorragias. Cabe destacar que la baja incidencia
de trombocitopenia nos indica que este no es el Unico mecanismo por el que ocurre
signologia hemorragica. La funcion de las plaquetas también se ve afectada durante
esta enfermedad, por lo que es posible ver hemorragias sin trombocitopenia
(Gutiérrez et al, 2016; Petrangelo et al, 2015).

En cuanto a las alteraciones hematologicas, el 100% de los perros presentaron
rouleaux, definido como el agrupamiento de los eritrocitos como pilas de monedas,
el cual esta relacionado a la presencia de proteinas de alto peso molecular en el
plasma; incremento en las concentraciones de globulinas -incluido fibrindgeno,
haptoglobinas e inmunoglobulinas- potencializan su formacién, asociado a
condiciones de inflamacion. En ehrlichiosis canina se suele observar
hiperglobulinemia e hipergammaglobulinemia, generalmente policlonal, aunque el
papel de proteccion de los anticuerpos para eliminar esta infeccion es minima. Los
perros con gammapatia monoclonal pueden desarrollar hiperviscocidad sanguinea
(Harvey, 2012; Morales, 2009).

Cuando los valores normales de hematocrito, hemoglobina y/o el conteo total de
eritrocitos se encuentran por debajo del rango normal, se le denomina anemia. Solo
5 pacientes (25%) presentaron esta alteracion. La anisocitosis es la variacion en el
diametro de los eritrocitos. Puede ocurrir cuando un numero de células de mayor
tamafio al normal son producidas, por ejemplo cuando incrementa el nimero de
reticulocitos producidos, lo cual es un indicio de una anemia regenerativa, aunque
es posible su aparicién en no regenerativas. Ademas, el 30 % presento policromasia
(eritrocitos grandes de color grisdceo basofilo) también indican la circulacién de
reticulocitos. ElI 25% de los perros presentd disminucion en la concentracién de

70



hemoglobina en el eritrocito, denominado hipocromia, comin en hemorragias.
Todos estos hallazgos sugieren que los pacientes cursan una fase de remision de
anemia. (Harvey, 2012; Nuiiez, 2007).

El aumento de sdlidos totales, que en su mayoria estd compuesto por proteinas, se
presenta en el 80% de los pacientes. Si bien puede verse falsamente incrementado
debido a la hemadlisis, de forma patoldgica la inflamacién ocasiona valores por arriba
del rango normal como resultado de la presencia de inmunoglobulinas (Gutiérrez et
al, 2016; Petrangelo et al, 2015).

La trombocitopenia suele ser un hallazgo comun en la ehrlichiosis canina, la cual
esta asociada a un consumo incrementado de plaquetas debido a las vasculitis,
secuestro esplénico, destruccion inmunoldgica o lesibn que resulta en la
disminucién de la vida media de las plaguetas. En este estudio solo el 25% de los
casos se present6 (Gutiérrez et al, 2016).

La acantocitosis se define como la presencia de eritrocitos con prolongaciones
irregulares de la membrana. Aparecen como resultado del aumentado del colesterol
en relacion con los fosfolipidos en la membrana, ademas también esta asociado a
dafio eritrocitico intravascular, La incidencia del 15% se asocia a la vasculitis. A esta
también podemos relacionar el Unico caso que mostré esquistocitos, son
fragmentos de eritrocitos como resultado del deterioro mecanico de los vasos
sanguineos

Solo en un frotis sanguineo se observéd la presencia de microcitos (eritrocitos con
menor tamafio de lo normal). Relacionado con la deficiencia de hierro. En cuadros
inflamatorios, la liberacion de la IL (interleucina) 6 promueve el aumento de
hepcidina, que a su vez suprime la absorcion de hierro y su salida de los sitios de
almacenamiento, ademas, la liberacion del IFN y suprime la respuesta de la medula
Osea a la eritrpoyetina, sumado a esto las hemorragias continuas debidas a la
picadura de garrapatas se incluye como una posible causa (Forrellat & Fernandez,
2012; Weiss, & Wardrop, 2010).

Por otra parte, el 80% de los pacientes presentaron equinocitos, los cuales estas
asociados a la deshidratacién, o puede no tener relevancia clinica, pues es un
artefacto por exceso de EDTA y/o defectos en la realizacién del frotis. Los casos
gue tuvieron un aumento de hemoglobina por arriba del rango normal estan también
asociados a la hemdlisis de la muestra. La presencia de eritrocitosis (aumento del
hematocrito) en este caso esta asociado a hemoconcentracion, como respuesta al
tiempo que pasaron los pacientes sin tomar agua. (Reagan & Sanders, 2010).

El 80 % de los pacientes curso con un cuadro de eosinofilia. Si bien la incidencia es
alta, hay que recordar que la ectoparasitosis también lo fue, siendo esta una de las
principales causas. Esta alteracion ocurre como resultado del incremento de la
produccion de IL 5, producida por los linfocitos T cooperadores (helper) 2 y
mastocitos. Ademas, suele ser frecuente en afecciones que involucren érganos con
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gran cantidad de mastocitos, como la piel e intestinos. Se ha demostrado que ciertos
antigenos, por ejemplo, los parasitarios, aceleran el tiempo en el que emergen los
eosinofilos de la medula 6sea y expresan una mayor cantidad de receptores Fc para
IgE, Ig G y complemento. Ademas la destruccion de tejidos, formacion de complejos
inmunes y procesos de hipersensibilidad tipo I, en este estudio asociado a algunos
antigenos presentes en la saliva de la garrapata, pueden contribuir a esta alteracion
(Chinchilla, 2010; Madden & Schoeffler, 2016; Sattasathuchana, & Steiner, 2014).

Por otra parte, el 45 % de los pacientes presentd basofilia, la cual asociada a
eosinofilia, esta correlacionada con alteraciones en la produccién de IgE, por
ejemplo, hipersensibiidad tipo | (Chinchilla, 2010; Madden & Schoeffler, 2016;
Sattasathuchana, & Steiner, 2014).

La desviacion a la izquierda esta asociada a condiciones de inflamacion, donde el
estimulo para la liberacion de neutrofilos es tan grande, que la médula ésea no
puede cubrirla y libera formas inmaduras. 15 perros (75%) mostraron este cuadro
en el presente estudio (Gutiérrez et al, 2016; Petrangelo et al, 2015).

En el 30% de los casos se presento linfocitosis, lo cual es presuntivo de inflamacion
cronica. Ademas en las infecciones con E. canis, también se presenta debido al
incremento de los linfocitos CD8+ y/o células Natural Killer (son células encargadas
de destruir celular neopléasicas e infectadas) que pueden aparecer como linfocitos
granulares, sobre todo en la fase crdnica de la enfermedad. Cabe destacar que esta
es la unica enfermedad no neoplasica donde se pueden presentar. También se han
reportado su presencia en caso de leucemia linfocitica crénica y leucemia
linfoblastica aguda. Sin embargo, resulta dificil diferenciar entre una proliferacién
neoplasica de una que no lo es (Harvey, 2012; Heeb et al, 2003)

Ademas, en el 20% de los casos se presentd monocitosis. El estrés pude provocar
su aumento, también puede ser indicativo de inflamacion tanto aguda como cronica,
dependiendo de la duracién del proceso. (Harvey, 2012; Heeb et al, 2003)

Los linfocitos reactivos proliferan como respuesta a la estimulacion antigénica,
aunque la mayoria permanece en tejidos linfoides, una baja cantidad puede entrar
a circulacion periférica. En 4 de los hemogramas se encontré su presencia en el
frotis sanguineo. Por otra parte, se present6 neutrofilia en 10 % de los casos la cual
estd asociada a la produccién de corticoides, procesos inflamatorios agudos y
cronicos. Solo en 1 de los casos se presento leucopenia por neutropenia, por lo que
es posible relacionarlo a un aumento en su consumo y/o disminucién en su
produccion (Stockham & Scott, 2008).

En el 65% de los casos se observaron macroplaquetas, lo que indica que existe un
excesivo consumo de las mismas y le médula 6sea intenta compensarlo al liberar
plaquetas jévenes. Ademas, en 11 de los pacientes se identificd la presencia de
cumulos plaguetarios. Si bien su formacién se debe a la activacion de la hemostasia
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primaria a la hora de la toma de muestra, el conteo de plaquetas de estos pacientes
no puede ser utilizado para el analisis estadistico (Shropshire etal, 2018).

Solo el 18.75 % de los casos podrian catalogarse como en fase aguda. La historia
clinica nos indica que recién llegaron al refugio, ademas 2 de ellos son cachorros.
Hay presencia de fiebre, decaimiento, petequias y la presencia de garrapatas. Entre
las alteraciones hematoldgicas los tres cursan con anemia, solo uno cursa con
neutropenia, lo que nos indica una fase inicial de la enfermedad. El 81.75 % restante
cursa en una fase cronica. Si bien en la mayoria los cambios hematoldgicos no son
tan severos, en su mayoria representados por eosinofilia y basofilia, aumento de
sOlidos totales como resultado de inflamacion, desviacion a la izquierda y
leucocitosis, se manifiestan signos clinicos, que van desde petequias, signologia
ocular, articular, baja condicion corporal, y la continua presencia de garrapatas.
Ademas, la mayoria de estos perros lleva al menos un periodo de 6 meses en el
refugio, y muchos de ellos ya habian sido tratados contra ehrlichiosis.

Solo existié un caso con una signologia severa; petequias, decaimiento, secrecion
ocular, una muy baja condicion corporal, vomitos y la presencia de garrapatas.
Ademas, mostro resultado positivo al SNAP. En el hemograma se encontro
bicitopenia (anemia moderada no regenerativa y tromobcitopenia), indicativa de
disminucién en su produccion. Es importante destacar que en este paciente se
encontrd la presencia de abundantes formas blasticas (75 % de las células en el
conteo diferencial), que corresponde a un proceso mieloproliferativo. Este hallazgo
no corresponde a una infeccion clasica por E. canis, y hasta la fecha no se tienen
reportes sobre la relacion de esta enfermedad y procesos neoplasicos. Es necesario
evaluar este paciente mediante estudios de imagenologia abdominal y toracica para
identificar la presencia de estructuras neoplasicas, de esta manera poder descartar
gue estas alteraciones se relacionen con linfoma.

Otros posibles diagnosticos diferenciales para este hallazgo se encuentran; linfoma
intravascular, es una afectacion rara caracterizada por proliferaciéon clonal de
linfocitos dentro de vasos de pequefio y mediano calibre, con la presencia de figuras
mitGticas y gran cantidad de células tumorales. Entre los hallazgos relacionados se
encuentran trombocitopenia, leucopenia y anemia no regenerativa. La medula 6ésea
presenta afectacion mas severa sobre todo en la fase final de la enfermedad (Lane
etal, 2012).

Leucemia linfoblastica aguda es otro de los diferenciales. Definida como una
infiltracion maligna y progresiva de la médula ésea y 6rganos linfaticos por linfocitos
inmaduros y escasamente diferenciados (linfoblastos) con un curso clinico rapido.
La signologia es inespecifica, comprenden sintomas como letargia, anorexia,
pérdida de peso, claudicacién, alteraciones oculares y debilidad generalizada. Entre
las alteraciones hematolégicas se encuentran citopenias, bicitopenias o
pancitopenias. La anemia y trombocitopenia son hallazgos frecuentes mientras que
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el numero de globulos blancos estd generalmente incrementado (Flores et al,
2008).

Con relacién a la inmunocromatografia, 16 de los pacientes fueron positivos a esta
prueba. Si bien el laboratorio reporta sensibilidad del 100% y especificidad del 96.6
%. Ademas, la literatura indica reacciones cruzadas con E. ewingii, E. risticii. y E.
chaffensi. Dos de los casos negativos tenian una signologia presuntiva a
ehrlichiosis canina, aunque solo uno presentd cambios hematolégicos importantes
(anemia y leucocitosis). Si bien el laboratorio reporta una especificidad del 96 %
(probabilidad para un paciente sano obtenga un resultado negativo), esta abierta la
posibilidad a falsos negativos. Si bien entre las posibles causas estan un bajo indice
de anticuerpos, que no fue posible detectarlo con el test, ya que este paciente
cursaba la fase aguda de la enfermedad. También cabe la posibilidad de infeccion
con A. phagocytophilum o A. platys, que pueden causar un cuadro clinico similar a
la ehrlichiosis, y su deteccion esta fuera del alcance del SNAP.

Por otra parte, CGMH mostré diferencia significativa entre los pacientes positivos al
SNAP y los negativos, lo que nos indica que la concentracion de hemoglobina difiere
en ambos grupos.

Ademas, el nimero de plaquetas de los animales positivos fue estadisticamente
diferente al valor de referencia (200 x 10% L), lo que nos indica que en animales
enfermos el nimero de plaguetas disminuye considerablemente. La patogenia de la
enfermedad muestra que son diversos los mecanismos por lo que sucede; aumento
del aclaramiento de las plaquetas de la circulacion por el bazo, el secuestro como
resultado de la vasculitis, procesos inmunes que las destruyen y la presencia de
anticuerpos antiplaquetas (Shropshire et al, 2018).

A pesar de esto, la prueba Chi cuadrada muestra que para este caso no existid
asociacion estadisticamente significativa entre las variables trombocitopenia y
seropositividad a la prueba, se puede deducir que, si bien es E. canis disminuye
considerablemente el nimero de plaquetas, esto no sucede en todos los casos
positivos, o al menos no con la intensidad para considerarlos como
trombocitopenicos, por lo que no podemos afirmar que esta alteracion es un signo
inequivoco de esta enfermedad. Esto se puede deber a la fase clinica de la
enfermedad. La mayoria de los perros muestreados estaban en una fase cronica, y
la trombocitopenia en mas marcada en fases agudas. Se tienen algunas hipotesis
sobre esto, las cuales indican que las plaquetas se activan durante la infeccion, o
los coagulos de sangre se vuelven resistentes a la fibrindlisis y por esto no
disminuyen (Shropshire et al, 2018).

El 80% de los pacientes de este trabajo fueron positivos a ehrlichiosis con la prueba
de inmunocromatografia, muy similar a la reportada por Kottadamane et al (2017)
que fue del 86%, pero realizada con un kit comercial de ELISA.
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En el presente estudio se encontr6 que los signos mas comunes en la muestra
estudiada fueron la baja condicion corporal y la presencia de garrapatas.

Algo muy similar observaron Bai et al (2016) y Kottadamane et al (2017), donde la
presencia de garrapatas estuvo presente en el 95% y 86% respectivamente, de los
pacientes, y los demas signos tuvieron una moderada presencia, a excepcion de la
fiebre, donde el 66 % los perros la presentaron.

En pacientes infectados con E. canis las manifestaciones clinicas pueden incluir
hemorragias aln no se tiene del todo claro porque algunos perros no exhiben este
tipo de signologia a pesar de que presentan trombocitopenia. Se cree que las
plaquetas se activan durante la infeccidn, o los coagulos de sangre se vuelven
resistentes a la fibrindlisis. También afirma que puede haber hemorragias sin
trombocitopenia si hay cualquier tipo de trombocitopatia. (Shropshire et al, 2018).

Ademas, en el examen hematologico, el hematocrito, indices eritrocitarios y conteo
total de plaquetas estuvieron estadisticamente por debajo del rango normal,
mientras que el conteo de linfocitos y monocitos estuvo significativamente por arriba
del intervalo de referencia, en contraste con el presente estudio, donde solo la
trombocitopenia y CGMH tuvieron diferencias significativas. Tanto la alta incidencia
de fiebre y los cambios hematologicos pueden deberse a la fase clinica de la
enfermedad. Por su parte, Kottadamane et al (2017), reportdé la presencia de
anemia, leucocitosis, linfopenia, neutropenia, trombocitopenia y eosinofilia, pero en
una mayor proporcion que lo encontrado en este estudio. Si bien, la trombocitopenia
es el hallazgo mas constante en cualquier fase de la enfermedad, en estos dos
trabajos la mayoria de los pacientes cursaban una fase aguda.

Por su parte, Shropshire et al (2018), evaluaron el proceso de coagulacion en perros
experimentalmente infectados con E. canis, encontraron trombocitopenia en todos
los pacientes dentro de las 4 primeras semanas post infeccion. Se les administro
doxiciclina y los conteos llegaron a un rango normal en la semana 6.
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7. Conclusiones

Los caninos estudiados presentaron una gran variedad de signologia, la mayoria
inespecifica. El contacto con garrapatas o su antecedente mostro una estrecha
relacién con la enfermedad. Por lo que su presencia debe ser motivo suficiente para
contemplar a la ehrlichiosis canina entre los diagnosticos diferenciales

Los cambios hematol6gicos son muy variados, la mayoria de ellos relacionados a
procesos inflamatorios. La trombocitopenia y la anemia no fueron hallazgos
frecuentes en los casos estudiados.

El nimero de perros positivos a esta enfermedad fue alta. Sin embargo, hubo
algunos casos negativos con signologia sugestiva ehrlichiosis.

No se encontré correlacién significativa entre las alteraciones hematoldgicas con la
seropostivdad a E. canis, a excepcion de la disminucion en el nimero de plaquetas.
Sin embargo, la trombocitopenia no tuvo una asociacion estadistica significativa con
esta enfermedad, por lo que su hallazgo en el hemograma no debe ser usado como
sindnimo de infeccion por esta bacteria.

Los signos hemorragicos tuvieron una mediana presencia en los pacientes de este
estudio. La demas signologia es dificil de correlacionarla con ehrlichiosis canina por
su inespecificidad.

Siempre debe contemplarse la signologia y la etapa de la enfermedad que cursa el
paciente para una correcta interpretacion del hemograma.

Se requiere mayor investigacion para determinar los cambios hematolégicos en
cada etapa de la infeccién, asi como con posibles coinfecciones con otros
microorganismos transmitidos por vectores.
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Anexos

Anexo 1. Formato de examen clinico.

UNIVERSIDAD NACIONAL -AUTONOMA DE MEXICO
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES CUAUTITLAN
HOSPITAL DE PEQUENAS ESPECIES

2

el @ L v Mrdirn

= ‘W—'—nh—
EXPEDIENTE CLINICO
FECHA PESO__ PMVZ. : EXPEDIENTE N*;
DATOS DEL PROPIETARIO A :
APPATERNO: MATERNO : NOMBRE
__DOMICILIO : e R N et - s Ve NALTRL
ESTADO TEL. CASA. ' CEL.
DATOS DEL PACIENTE .

. NOMBRE_: ESPECIE R - SEXO
COLOR_____ ' FECHA DE NACIMIENTO Ui /. - EDAD
HISTORIA CLINICA A _ -

DESDE CUANDO TIENEESTEANMIMAL______ HAY OTROS ANIMALES EN CASA

DIETAY FRECUENCIA

VACUNACIONES

Lomma -
APLICACION

MONOVALENTE
POLIVALEMTE
RABIA
LEPTOSPIRA .
BORDETELLA |
LEUCEMIA
GIARDIA

OTRA

NINGUNA

DESPARASITACION INTERNA  SiD NO o FE CHA_

DESPARASITACION EXTERNA  'Slo NO o FECHA_

HA PADECIDO ENFERMEDADES ANTERIORMENTE  SI D NOo CUALES

DURACION DE LA ENFERMEDAD ACTUAL

HA RECIBIDO TRATAMIENTO PARA LA ENFERMEDAD ACTUAL

. MENCIONE LOS MEDICAMIENTOS QUE SE LE HAN ADMINISTRADO

HA‘ ESTADO EN CONTACTO RECIENTEMENTE CON ANIMALES ENFERMOS  SID NO o
DESCRIBA ‘

= : EVALUACION POR SISTEMAS
SISTEMA TEGUMENTARIO )

LESIONES EN PIEL: Slo  NO o DESDE CUANDO eh e
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UBICACION DE LESIONES: CABEZA o CUELLO o TRONCO -0 EXTREMIDADES o~ GENERALIZADAS o
SIMETRICAS o ASIMETRICAS 0 PRESENTACION ESTACIONAL: Slo  NOo NO SABE D
MEJORA CON MEDICACION  Slo NOo NOSABE o T
DESCRIPCION, ' ;

i

MUSCULO ESQUELETICO
ANORMALIDADES AL CAMINAR: Sio NOo MIEMBRO AFECTADO INTERMITENTE o

CONSTANTE o INCREMENTA CON EL EJERCICIO: SIo NOo NO SABEn DESAPARECE CON EL EJERCICIO: Sio
NOD NO SABED EMPEORA DESDE QUE EMPEZO: Slp NOo NO SABEn MEJORA DESDE QUE EMPEZO Slo NOo
NO SABEo MEJORA CON MEDICAMENTO: Slo NOo NO SABEn DOLOR DE ALGUNA ZONA: Sio NOo NO SABEn

DESCRIPCION

SISTEMA CARDIOVASCULAR : | :
SE FATIGA FACILMENTE: Slo NOD NOSABED DEBILIDAD: Sl NOo NOSABED CIANOSIS: Sio

NOo NOSABE DO PALIDEZ: Sl NOo NOSABED DESVANECIMIENTOS: Sio  NOo NO SABED

SISTEMA RESPIRATORIO *

CAMBIOS EN LA FORMA Y FRECUENCIA DE LA RESPIRACION: Slo NO o NOSABE o DESCRIBIR

TOS: 5lo NO o NOSABEQ

FRDDUCTIVA S Io.NOD NOSABEp FRECUENTE o INFRECUENTE o DESDE CUANDO:
ESTORNUDOS: SIo NO o NOSABED PRODUCTIVA: SI o NO O NOSABE D FRECUENTE O INFRECUENTE O

DESDE CUANDO:
DESCARGA NASAL: Sl o NOp NOSABED TIPO

SISTEMA DIGESTIVO
APETITO: NORMAL o SELECTIVO o NO o AUMENTADO o 'INGESTION DE AGUA: NORMALO AUMENTADO o

"DISMINUIDO o NO SABE b DEGLUCION: NORMAL o CON DOLOR o NO SABE o VOMITO: Sl o NO o NO SABED
DESCRIPCIGN DEL VOMITO RELACIONADO CON LAS COMIDAS: Slo Nq'fu
NO SABE 0 FRECUENCIA REGURGITACION: Slo NQo NOSABED
FRECUENCIA, EVACUACIONES: NORMAL O INCREMENTADA O D!SMINUIDA o

CONSISTENCIA: FIRME o PASTOSA D' LIQUIDA o DURA o APARIENCIA i
ESTRENIMIENTO: Slo NO o NOSABEm FLATULENCIA: Slo NOno NOSABE O

SISTEMA URINARIO ~

PRODUCCION DE ORINA:  NORMAL O POLIURIA o OLIGURIA O ANURIA D
__CARACTERISTICAS DE LA MICCION: . NORMAL o ~"POLAQUIURIA o DISURIA 0 ESTRANGURIA O

OTRA DESDE CUANDO

CARACTERISTICAS DE LA ORINA: COLOR OLOR ) OTRA,

SISTEMA REPRODUCTOR

HEMBRA

ESTERILIZADA: SIo NOm NO SABED FECHA DE ESTERILIZACION FECHA ULTIMO CELO
DESEA REPRODUCIRLA: Slo NOo NO SABEm SE APAREO: Slo NOp NO SABEm FECHA DE
APAREAMIENTO GESTANTE: Slo NOo NO SABEn No, DE PARTOS FECHA ULTIMO
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PARTO ) No.DE CRIAS _ SECRECION VAGINAL: Sio NOo "NO-SABED TIPO: -PURULENTA- o
SANGUINOLENTA O - MUCOIDE o OTRO _DESDE CUANDO SIGNOS.DE PSEUDOCIESIS:
Slo'NOo NO SABE p DESDE CUANDO

MACHO
ESTERILIZADO: SI 0 NO o NO SABE o FECHADE ESTERILIZACION

DESEA REPRODUCIRLO: Sl o NO o NO'SABEo SEAPAREG:'SIoNO o NOSABE o
FECHA DE APAREAMIENTO

SISTEMA NERVIOSO
COMPORTAMIENTO: NORMAL S| o NO 0 NO SABE 0 ATAXIA: Sl o NO o0 NO SABE o DISMETRIA: 5| o NO o NO

SABED PARESIS: Slob NOo NO SABED CONVULSIONES: S1cn NOo NO SABED DESDE CUANDD
"~BESERIBA’ CONVUL?ION i

0lJ0os
SECRECION OCULAR: Sio NOo TIPO: PURULENTA o SEROSA O MUCOSA o OTRA

BLEFAROESFASMD SlaNOo OPACIDAD DE LACORNEA: Slo NOo CEGUERA: 0 Sl o NOo NO SABE o

0IDOS , _
SECRECION: SIo NOo NO’SABE o UNILATERAL o~ BILATERAL o TIPO: PURULENTA 0 SEROSAG
OTRA PRURITO: Slo NOo NO SABED UNILATERALD BILATERALD OLOR: Sio NOo NO
SABER : SORDERA: Slo NDO NO SABED

BIENESTAR

FUNCION ZOOTECNICA
 LUGAR Y TIPO DE ALOJAMIENTO

EJERCICIO: S| 0. NO o FRECUENCIA : TIPO
PERMANECE 'SOLO MUCHO TIEMPO:  Sio ' NOo . TIENE DISTRACTORES: Sio NOD
CUALES,

MOTIVO DE LA CONSULTA

HISTORIA CLINICA
EXAMEN Fisico
ESTADO MENTAL,
i PULSO LINFINODOS, HIDRAT.
F.C CARAC. PULSO R.D, ) cE
F.R MUCOSA, RT P.A

= b TALC PP




Anexo 2. Test de inmunocromatografia de Zoetis.

Modo de empleo.

1. Se abrio el sobre y se retir6 la placa-test, se coloco sobre una superficie plana
y horizontal. Se dejé caer 1 gota de la muestra en el pozo de la muestra
(ventana 1), manteniendo la pipeta incluida en la caja en una posicion
totalmente vertical.

2. Se asegur6 que la muestra haya penetrado en la membrana. Se sujeto el
frasco de la solucién buffer verticalmente y se dej6é caer 3 gotas enteras en
el pozo de la muestra (ventana 1). La placa-test se mantuvo sobre una
superficie plana durante todo el procedimiento.

3. Al cabo de 10 minutos, se reviso6 la presencia de bandas color rosa en las
ventanas 2 y 3. Las instrucciones del fabricante menciona que la lectura se
puede hacer en menos de 10 minutos si 2 bandas de color rosa aparecen
claramente.

4. La prueba se consider¢ valida si aparecia la banda control en la ventana 3,
en caso contrario se invalida la prueba. El resultado debe interpretarse en
funcidn del contexto clinico y epidemiolégico del animal.

1. T 2.
1x0 3x0
| WITNESS T WITNESS
! 1 2 3 | 1 2 3
eR O ‘ EHR 0
3. & 4.
; 10 (max.) 2@3 2®3
WITNESS
‘ 1 2 3
; EHR .- 3
i | @ a—u f i

Fig. 17. Procedimiento de Witness ehrlichia. Anexo del kit de diagndstico. Zoetis, 2018
La interpretacion de la prueba se realiza de la siguiente manera:

Resultado negativo: ausencia de banda en la ventana 2 y aparicion de una banda
en la ventana control.

Resultado positivo: aparicion de una banda en la ventana 2 y 3.
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La sugerencia del fabricante al obtener un resultado en desacuerdo con el examen
clinico, es reevaluar en un lapso 1-2 semanas después.

Anexo 3. Resumen de resultados en el test de inmunocromatografia y el
examen clinico.

' Tabla 10. Resultados de la inmunocromatografia

10

11

12

13
14

Gonanza

Erasmo

Bobby

Pirata
Sin
nombre
Tica
Vader
Tomillo
Maiz

Manchas

Esperanza

Chorrito

Wen
Cafecito

Positivo

Positivo

Positivo

Positivo

Negativo

Negativo
Positivo
Positivo
Negativo

Positivo

Positivo

Positivo

Positivo
Positivo

Uveitis bilateral, presencia moderada
garrapatas, petequias en orejas y abdomen,
alopecia en las extremidades, cola y cabeza, y
claudicacion en MPI.

Uveitis  unilateral, alopecia  generalizada,
ulceraciobn en la piel de las extremidades,
presencia de garrapatas moderada, mucosas
palidas, claudicacién de MPD y condicién corporal
2/5.

Uveitis bilateral, presencia moderada de
garrapatas, descarga nasal y ocular de coloracion
verdosa, temperatura corporal de 39.8°C vy
condicion corporal 1.5/5.

Alopecia en los 4 miembros y tronco con
descamacion, secrecion ocular, mucosas palidas
y condicién corporal 2/5.

Uveitis bilateral, secrecion ocular verdosa,
presencia moderada de garrapatas, petequias y
condicion corporal 1.5/5.

Presencia abundante de garrapatas

Presencia abundante de garrapatas.

Petequias en la regiébn abdominal, presencia
moderada de garrapatas y condicion corporal 2/5.
Uveitis unilateral, inflamacion articular en MPI y
condicion corporal 2/5.

Epistaxis, petequias orejas y abdomen, presencia
moderada  garrapatas, mucosas palidas,
temperatura corporal 39.8°C y condicion corporal
2/5.

Petequias en abdomen, presencia moderada de
garrapatas y condicion corporal 2/5.

Alopecia, presencia moderada de garrapatas,
secrecion nasal, condicion corporal 1.5/5 vy
mucosas palidas.

Mucosas palidas y condicién corporal de 1.5/5.
Uveitis bilateral, pérdida de la vision del ojo
izquierdo, presencia abundante de garrapatas y
condicién corporal 2/5.
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15

16

17

18

19

20

Pinta

Cachorro
1

Cachorro
3
Luna

Vitali

Duke

Positivo

Positivo

Positivo

Negativo

Positivo

Positivo

Petequias en abdomen y orejas, presencia
moderada de garrapatas y condicién corporal 2/5.
Petequias difusas, presencia abundante de
garrapatas, descarga vaginal, decaimiento,
mucosas palidas, temperatura corporal 40.1°C y
condicién corporal 1.5/5. Recién recogido de la
calle.

Presencia moderada de garrapatas, decaimiento,
mucosas palidas y condicion corporal de 1.5/5.
Mucosas palidas, presencia moderada de
garrapatas, petequias en abdomen y condicion
corporal 2/5.

Presencia moderada de garrapatas, petequias
difusas, decaimiento, vomitos, secrecién ocular,
mucosas palidas y condicion corporal 1.5/5.
Epistaxis
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